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RESUMEN

Introduccién: La artritis reumatoide es una enfermedad de origen autoinmune que
afecta a muchas personas alrededor del mundo, al no tener una cura existen
medicamentos que ayudan a una mejora de la calidad de vida del paciente pero que a su
vez ocasionan efectos adversos a lo largo de su tratamiento , una de las piedras
angulares del tratamiento es el metotrexato el cual estd demostrado que es eficaz para el
alivio de los sintomas inflamatorios y se lo puede combinar con fairmacos biologicos o
corticoides dependiendo el criterio del médico tratante.Objetivo:Determinar los efectos
adversos y los factores sociodemograficos que inciden en la no adherencia terapéutica al
tratamiento con metotrexato, mediante revision bibliografica de articulos cientificos
referentes al tema, para la educacion al paciente con artritis reumatoide.Metodologia:
Esta investigacion bibliografica de tipo descriptivo se realizd de manera cualitativa.
Conclusion: Los autores de los articulos describen al metotrexato como un farmaco que
tiene varias reacciones adversas si no existe un correcto uso del mismo ya sea
combinandolo con &cido folico o un consumo mayor al necesario por parte del paciente
es por eso que la correcta adherencia del paciente es de mucha importancia, ademas la
mayoria recalca que el metotrexate es la piedra angular del tratamiento ya sea para

combinarlo con farmacos bioldgicos o con corticoides.

PALABRAS CLAVE: Artritis reumatoide, adherencia, factores adversos, metotrexato,

sociodemogrdficos.



ABSTRACT

Introduction: Rheumatoid arthritis is a disease of autoimmune origin that affects many
people around the world, since there is no cure, there are medications that help improve
the quality of life of the patient but that in turn cause adverse effects throughout the
course of the disease. of your treatment,one of the cornerstones of treatment is
methotrexate, which has been shown to be effective in relieving inflammatory
symptoms and can be combined with biological drugs or corticosteroids depending on
the criteria of the treating physician.Objective: To determine the adverse effects and
sociodemographic factors that affect non-adherence to treatment with methotrexate,
through a bibliographic review of scientific articles on the subject, for the education of
patients with rheumatoid arthritis.Methodology: This descriptive bibliographical
research was carried out qualitatively.Conclusion: The authors of the articles describe
methotrexate as a drug that has several adverse reactions if there is not a correct use of
it, either by combining it with folic acid or a greater consumption than necessary by the
patient, that is why the correct adherence of the patient is of great importance,In
addition, most emphasize that methotrexate is the cornerstone of treatment, whether

combined with biological drugs or corticosteroids.

KEY WORDS: Rheumatoid arthritis, adherence, adverse factors, methotrexate,

sociodemographics.
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1. INTRODUCCION

La Artritis reumatoide esta presente universalmente, con una afeccion mundial de entre
el 0,2 y el 1,2%, de los cuales las mujeres presentan una mayor cantidad de afecciones a
esta enfermedad a diferencia de los hombres, en el Ecuador el 75 % es el sexo

femenino.'?

La artritis reumatoide es de origen autoinmune asociada con un proceso de inflamacion
cronico, con el tiempo puede dafiar las articulaciones afectadas, ademés de algunos
organos como el corazon, sistema digestivo, piel, ojos, pulmones o el sistema nervioso

al ser extraarticulares.?

Los primeros sintomas asociados a la artritis es poliarticular, también puede presentarse
de una manera mas aguda con sintomas como: cansancio, mialgias, limitacion
funcional, febricula, pérdida de peso, cuadros de depresion. Las primeras

manifestaciones son en las manos, pies y mufieca.*

Los tratamientos pueden ser de indole farmacoldgico y biologico, por lo general se
utilizan farmacos modificadores de la enfermedad (FAME) para prevenir un dafio en las
articulaciones, siendo uno de los mas utilizados el metotrexato puesto que es eficaz y
potencia a los demas tratamientos, cabe recalcar que en los ultimos afios existe
medicamentos bioldgicos que son especificos para dianas que son capaces de modificar

la evolucion de la enfermedad.’

Uno de los problemas mas comunes en el uso del medicamento es el abandono
prematuro al tener diversos efectos adversos y al no sentir una mejoria durante las
primeras semanas, esta problematica ocasiona la no asistencia al médico y empeora

paulatinamente en el transcurso del tiempo con el avance de la enfermedad.

Los Bioquimicos Farmacéuticos tenemos la responsabilidad profesional de educar al
paciente y explicarle el comportamiento del medicamento a nivel orgénico, la evolucion

de la enfermedad y la posibilidad de combinar el tratamiento farmacoldgico con el no



farmacoldgico, para lograr la correcta adherencia con el medicamento y el

mejoramiento de la calidad de vida del paciente.

1.1 Planteamiento del problema

La Artritis Reumatoidea (AR) es una enfermedad reumadtica crénica de etiologia
desconocida caracterizada por inflamacidon poliarticular y simétrica de pequefias y
grandes articulaciones, con posible compromiso sistémicol. El tratamiento con
Metotrexato (MTX) se considera como parte del tratamiento de primera linea para
pacientes con AR2. Este fairmaco pertenece al grupo de drogas modificadoras de la
enfermedad convencionales (DMARCc) y su uso es extenso dado su favorable perfil de
eficacia y seguridad. Sin embargo, varios autores han cuestionado su éxito debido a la
frecuente presencia de eventos adversos y la consiguiente falta de adherencia al

tratamiento.

El desarrollo de éste estudio es de gran importancia ya que se pretende brindar
conocimientos acerca de la artritis reumatoidea, los efectos adversos y factores
sociodemograficos que inciden en la no adherencia al tratamiento con metotrexato y la
insercion de terapias no farmacologicas como coadyuvante del tratamiento en la

enfermedad.

1.2 Objetivo General

Determinar los efectos adversos y los factores sociodemograficos que inciden en la no
adherencia terapéutica al tratamiento con metotrexato, mediante revision bibliografica
de articulos cientificos referentes al tema, para la educacidon al paciente con artritis

reumatoide.
1.3 Objetivos Especificos

Describir los efectos adversos del metotrexato.



Determinar los factores sociodemograficos que influyen en la no adherencia al

tratamiento con metotrexato.

Elaborar un programa de educacion al paciente con artritis reumatoide para el uso

correcto del medicamento.

2. MARCO TEORICO

2.1  Artritis reumatoide

2.1.1 Definicion. Es una enfermedad que se caracteriza por la inflamacion en las
articulaciones tanto de las extremidades inferiores y superiores , aunque al ser cronica
puede manifestarse en cualquier articulacion y un incremento de produccion de
anticuerpos debido al proceso inflamatorio.'

2.1.2 Etiologia . Las causas que predisponen la aparicion de la artritis reumatoide
aun no son conocidas completamente, pero las investigaciones indican que puede ser a
causa de una patogenia inmunomediada en la cual influyen factores genéticos y

ambientales, logrando afectar el sistema inmune con el aparecimiento de fallas en el

sistema inmunitario.?

2.1.3 Manifestaciones clinicas. La artritis reumatoide afecta la vida del paciente de
forma gradual, en el ambito fisico y emocional perjudicando su ambiente laboral y
familiar, presenta dolor crénico, trastornos psicologos como depresion y ansiedad,
pérdida de autoestima, resequedad en los ojos y boca, nddulos bajo la piel cuando la

enfermedad ha avanzado.’

2.1.4  Clasificacion. - Artritis clasica: Es el origen de la enfermedad y la evolucion

seropositiva a lo largo de la vida de la persona con esta patologia



Artritis relacionada con sindrome de Sjogren: Es un tipo de artritis que tiene mejor

pronostico y tratamiento se la puede identificar por la presencia de sinovitis

Polimialgia reumatica: Se lo identifica como poliartritis .*

2.1.5 Incidencia. La artritis tiene una afeccion mundial del 0.5 a 1 % , en Latino
América representa un 0.4 %. Segiin el MSP del Ecuador atin no existen datos precisos
de la incidencia y prevalencia de esta patologia. La enfermedad afecta a las mujeres de
40 afios con mayor frecuencia a nivel mundial, con respecto a Latinoamérica la

proporcion entre mujer y hombre es de un 8:1.°

2.1.6 Factores de riesgo. Se manifiestan a través de factores genéticos y ambientales
teniendo mayor prevalencia en las mujeres. Uno de los hébitos que influyen es el
tabaquismo o el café, estos factores los han asociado a la aparicion de AR.En estudios
de casos no han encontrado una relacion directa entre los familiares de con los
enfermos, pero si existen casos de anticipacion genica en los cuales los familiares

cercanos presentan sintomas a temprana edad.’

2.1.7 Tratamiento

2.1.7.1 Tratamiento Farmacologico . El tratamiento se basa en la eleccion de FAME
en la primera etapa, para la eleccion del mismo se debe analizar diversos factores como
la etapa de la enfermedad, actividad y terapia previa ademés de conocer las
comorbilidades del paciente.Antes de recetar el firmaco se debe realizar una analitica
general, la funcion renal y hepatica ademas de radiografias, todo esto es necesario para
la eleccion del FAME teniendo en cuenta que habitualmente se lo acompafia con

distintos antiinflamatorios no esteroideos o glucorticoites.>



2.1.7.2 Tratamiento Biologico . Actualmente la aparicion de estas terapias bioldgicas
ha supuesto una mejora importante en las personas afectadas con esta patologia, los
cuales se los agrupa segln su diana bioldgica.Los anti-TNF, antagonistas del antigeno
CD20 y los inhibidores de la activacion de linfocitos T e inhibidores de la

interleucina-6.°

2.1.8 Formas de prevencion . Algunos estilos de vida pueden conllevar a padecer AR,
como el tabaquismo y el sobrepeso, se estima que alrededor del 25% de la poblacion
con artritis reumatoide tiene el habito de consumir tabaco, también se menciona que la
lactancia de larga duracion inversamente relacionada, ademas influye la menstruacion

irregular o a una temprana edad.’

2.2 Metotrexato

221 Definicion. El metotrexato es parte del grupo de los farmacos modificadores
de la enfermedad, estos tienen la particularidad de evitar un dafio permanente en las
articulaciones inflamadas, este medicamento se los puede combinar con otros farmacos
modificadores de la enfermedad y bioldgicos en algunos tratamientos el profesional de
la salud también puede recetar un tratamiento con antiinflamatorios no esteroideos o

glucorticoides. *

2.2.2 Accion terapéutica. El metotrexato se clasifica como un farmaco antirreumatico
modificador de la enfermedad sintético convencional porque es un agente quimico

sintético que inhibe los procesos patoldgicos que causan la artritis reumatoide.

223 Mecanismo de accion. El metotrexato actia en el interior de las células

adicionando glutamato activdndose, ademas actian otros folatos naturales este proceso



se los denomina como poliglutamacion. Esto ayuda a retener el medicamento en el
interior de la célula y inhibe tres enzimas las cuales son timidilato sintetasa , la

dihidrofolato reductasa 'y la 5-aminoimidazol-4-carboxamida ribonucledtido

transformilasa (ATIC).’

2.3  Metodologia

La metodologia es de enfoque cualitativo, de tipo descriptivo y la modalidad

documental-bibliografica.

2.4 Fundamentacion para esa metodologia con el sustento bibliografico

,Cuales son los efectos adversos que se presentan en los pacientes a los cuales se les

prescribe metotrexato como tratamiento en la artritis reumatoidea?

Segtn Araujo (2019) el metotrexato es un farmaco que puede ocasionar diferente tipos
de sintomas adversos uno de ellos es la mucositis oral esto a causa de un desgaste en la
mucosa oral por ende el crecimiento de microorganismos ocasionan lesiones al

paciente.'

Gallegos (2020) sugiere que otro de los adversos mas frecuentes son las afecciones
gastrointestinales tales como nauseas, diarrea, vomito y molestias abdominales. A nivel
hepatico también existen afectaciones a causas de una elevacion de transaminasas lo que
ocasiona una hepatotoxicidad por lo tanto es importante los chequeos de rutina al

paciente.’

En el articulo “Neumonitis por metotrexato en artritis reumatoidea : presentacion de un
caso” de Céspedes (2022) constituye que la neumonitis que puede ser causada por
tomar mas de 20 mg de metotrexato por semana ademds de una edad avanzada y ser un

paciente con diabetes mellitus."

Segiin Gallmann (2020) Otro de los sintomas que puede experimentar el paciente
cuando se receta metotrexato a dosis bajas sin combinacion con el acido folico es caida

de cabellos, fotosensibilidad, urticaria. Erosiones en la piel sana, vasculitis.'



Barral (2020) menciona que otro de los sintomas comunes son las molestias
gastrointestinales incluso la aparicion de ulceras y sangrados a causa de alteraciones
hepaticas, eczemas, también la aparicion de alteracion neurologicas como vision borrosa

y cefalea , por ultimo las alteracion hematologicas como la pancitopenia.'

Segiin Balaguer (2020) entre los sintomas adversos que se presentan con mayor
frecuencia estan las nauseas , inapetencia, dolores de cabeza y agotamiento tras la toma
de cada dosis semanal del fairmaco. Si estos sintomas son persistentes se recomienda

tomar el fArmaco en dos partes, no beber mucho liquido y evitar comidas copiosas.®

Gallargo.-Higueras menciona en su articulo “ Anafilaxia por metotrexato : a proposito
de dos casos (2018) que el metotrexato entre sus efectos adversos mas comunes
destacan la mucositis, la insuficiencia renal y hepatica, junto con la toxicidad
neurolégica y pulmonar. Sin embargo, las reacciones de hipersensibilidad son muy

infrecuentes, habiendo sido descritos solo casos aislados en la literatura.'*

Ferrari (2018) sugiere que los efectos adversos que se manifiestan en la piel serian
prurito, alopecia, urticaria, erosiones, necrolisis, fotoxicidad, aunque estas alteraciones

cutaneas a causa de la citotoxicidad por metotrexato son infrecuentes."

. Cuales serian los factores sociodemograficos del paciente para la no adherencia

terapéutica al tratamiento con metotrexato?

Segiin Balaguer (2020) las razones mdas importantes, desde el punto de vista del
paciente, son el grado de reconocimiento de la enfermedad y el tratamiento indicado. En
este sentido, una de las estrategias mas eficaces para afrontar este problema es mejorar
la comunicacion, informaciéon y educacion sanitaria que se proporciona a los pacientes.
Sin embargo, la adherencia debe ser mediante una comunicacion activa con el paciente

y el profesional de la salud.®

La OMS (2020) describe que existen varios factores que influyen para una correcta

adherencia como el tipo de sistema sanitario, el tratamiento que el médico receta al

10



paciente y el entendimiento del mismo por parte del paciente ademés de factores

socioeconomicos

Rincédn (2020) menciona que uno de los factores mas comunes es la comunicacion entre
el paciente y el médico ademads de las enfermedades preexistentes que pueden perjudicar
la adherencia al tratamiento . Incluso se ha observado que la falta de adherencia es mas
comun en pequefias parroquias alejadas de la ciudad debido a la falta de educacion al

paciente y el poco interés .'¢

Segun Pagés (2018) las causas principales para la no adherencia de los farmacos pueden
ser : tratamientos farmacologicos con precios elevados haciendo complicada su

adquisicion y no permitiendo una adecuada evolucion en el paciente.'’

Belmonte en su articulo “Papel del metotrexato en combinacién con FAME biologicos
e inhibidores de JAK “(2020) propone que el metotrexato de via parenteral tiene una
mejor adherencia en los pacientes ademas de evitar algunos sintomas que ocasiona el de

via oral ademas de ser mas eficaz para el tratamiento.'®

Pagés (2018) sugiere que el soporte familiar y social es importante para que el paciente
tenga un buen apoyo emocional esto ayuda a una mejor adherencia al tratamiento,
también influye el factor econdmico del paciente, una baja cobertura sanitaria, coste del

tratamiento y tener problemas econémicos.'”’

Segun Pagés (2018) tratamientos con instrucciones que complican al paciente entender
pueden afectar la adherencia terapéutica y los efectos adversos del mismo también

influyen. Ademas de una baja comunicacion entre el médico- paciente.'’

Heckman en su articulo “Casos Clinicos de Residentes En Farmacias Hospitalaria
“(2020) menciona que la adherencia al metotrexato es muy variable y depende de
muchos factores. Cada paciente tiene una capacidad diferente para una adherencia
optima y diferentes barreras (edad, comorbilidades, esquemas de tratamiento complejos,
etc.). Es importante identificarlos y personalizar las intervenciones para maximizar el
cumplimiento en cada caso. Existen diferentes herramientas para evaluar el

cumplimiento: entrevistas, cuestionarios, cuestionarios, diarios de pacientes. '

Segiin Mendoza (2019) El tema del mal cumplimiento es comtn en nuestra comunidad,

los reportes indican un indice de incumplimiento en mas del 50% de los casos, sin

11



embargo, se desconoce la causa exacta de esta decision, pero las personas suponemos

olvidos y altas dosis de medicamentos. presente en la mayoria de los pacientes.?

Morales (2020) describe que desde los estadios iniciales de la enfermedad, como la
artritis reumatoide, hasta los estadios mas avanzados, los sintomas, incluidas las
restricciones dietéticas y terapéuticas, afectan la vida de estos pacientes, y esto es una

limitacion para la vida del paciente.”

3. CONCLUSION

Los autores de los articulos describen al metotrexato como un fAirmaco que tiene varias
reacciones adversas si no existe un correcto uso del mismo ya sea combinandolo con
acido folico o un consumo mayor al necesario por parte del paciente es por eso que la
correcta adherencia del paciente es de mucha importancia, ademdas la mayoria recalca
que el metotrexate es la piedra angular del tratamiento ya sea para combinarlo con

farmacos biologicos o con corticoides.

Se determind los efectos adversos del metotrexato en paciente con artritis reumatoide y
se analizd6 su no adherencia al tratamiento y de esta manera se concientiza a los
pacientes a seguir los tratamientos dispuestos por el médico a cumplir sus tratamientos
ademas de informarles los posibles efectos adversos que van a tener con el uso de este

farmaco.
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