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RESUMEN

Introduccioén: La artritis reumatoide es una enfermedad autoinmune sistémica, inflamatoria y
crénica. En el diagnéstico confirmatorio la presencia del anticuerpo contra el péptido ciclico
citrulinado parece tener mejor especificidad que el factor reumatoide.

Objetivo: Evaluar las caracteristicas operativas de los anticuerpos contra el péptido ciclico citru-
linado y factor reumatoide en pacientes con artritis reumatoide.

Métodos: Estudio retrospectivo convencional de pruebas diagndsticas, en 68 pacientes con
artritis reumatoide, y 68 con patologias ortopédicas. El diagnéstico de la artritis se hizo a través
de los criterios del Colegio Americano de Reumatologia. La determinacién del anticuerpo contra
el péptido ciclico citrulinado se realiz6 por electroquimioluminiscencia y factor reumatoide por
inmunoturbidimetria. Para el andlisis de datos se usé el software R. A través de tabulaciones
cruzadas se determinaron las caracteristicas operacionales del método. Se construyé la grafica
de Receiver Operating Curve.

Resultados: La sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo del anticuerpo
contra el péptido ciclico citrulinado fueron 81%, 92%, 90% y 82%, respectivamente. Para el factor
reumatoide los resultados fueron similares, excepto en la especificidad (90%). Con cualquiera de
las dos pruebas positivas la sensibilidad alcanza 89% y la especificidad 86%, con razén de verosi-
militud positiva de 6,35. La positividad simultdnea de ambas pruebas disminuye la sensibilidad a
67% y la especificidad aumenta 100% con razén de verosimilitud negativa de 0,33.

Conclusioén: Por la sensibilidad y especificidad del anticuerpo contra el péptido ciclico citrulinado
es considerado como una prueba til para el diagnéstico temprano. El uso combinado de las dos
pruebas aumenta significativamente la sensibilidad, especificidad y razén de verosimilitud positiva.
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SUMMARY

Introduction: Rheumatoid arthritis is a systemic autoimmune, inflammatory and chronic disease.
In the confirmatory diagnosis, the presence of anti-cyclic citrullinated peptide antibody seems to
have better specificity than rheumatoid factor.

Objective: To evaluate the operating characteristics of anti cyclic citrullinated peptide antibody
and rheumatoid factor in patients with rheumatoid arthritis.

Methods: Retrospective conventional diagnostic test study in 68 patients with rheumatoid arthri-
tis and 68 with orthopedic conditions.The diagnostic was made using the American College of
Rheumatology criteria. Serum levels of antibody to cyclic citrullinated peptide were determined
by electrochemiluminescence and rheumatoid factor by inmunoturbidimetry. Data analysis was
used software R. Through cross tabulations, operational characteristics of the method where
determined. Receiver Operating Curve grahp was constructed.

Results: The sensitivity, specificity, positive and negative predictive value of antibody to cyclic
citrullinated peptide were 81%, 92%, 90% and 82% respectively. Similar results for rheumatoid
factor except in specificity (90%). With either of the two positive tests the sensitivity reached 89%
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and specificity 86% and the positive likelihood ratio for these data was 6.3. The simultaneous
positivity of both tests decreases the sensitivity to 67% and specificity increases to 100%, and
negative likelihood ratio of 0.33.

Conclusion: For the sensitivity and specificity of the antibody against cyclic citrullinated peptide
test is considered useful for early diagnosis. The combined use of both tests significantly increases
the sensitivity, specificity and positive likelihood ratio.

Introduccion

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad
crénica autoinmune caracterizada por la destruccion
e inflamacién simétrica de varias articulaciones con
eventuales manifestaciones extra-articulares, tales
como nddulos reumatoides, vasculitis y serositis’.
Afecta entre 1y 2% de la poblacién mundial, con una
relacién mujer-hombre de 2,5:1%. De acuerdo con la
evolucién de la enfermedad puede ser considerada
AR temprana o establecida. La evolucién de los sin-
tomas en la AR temprana es menor a 12 meses, en el
momento del diagndstico, y en la crénica se supera
este periodo’.

El diagnéstico precoz de la AR es importante,
no sélo porque una proporcién significativa de los
pacientes desarrolla dafio articular irreversible poco
después de la aparicién de la enfermedad, sino tam-
bién por los riesgos asociados con su tratamiento®.
En términos generales el diagnéstico en Colombia
se apoya, principalmente, en los siete criterios del
American College of Rheumatology (ACR) planteados
desde 1987°. Por lo menos cuatro de los siete criterios
deben estar presentes durante al menos seis semanas,
de los cuales el tnico criterio basado en pruebas de
laboratorio es la presencia del factor reumatoide (FR).
Sin embargo, esté no es el Gnico marcador inmunolé-
gico usado en la actualidad con criterio diagnéstico.

EI ER fue el primer autoanticuerpo identificado en
el suero sanguineo de los pacientes con AR, estd pre-
sente en otra serie de alteraciones no reumatoldgicas y
puede ser detectado con una sensibilidad de 60-70%
y una especificidad de 80-90%°. Afios més tarde, se
identificaron otros tipos de autoanticuerpos dirigidos
contra el factor perinuclear (AFP), keratina (AKA) y
los que van contra la proteina citrulinada (anti-PCC)’.
La parte esencial del determinante antigénico reco-
nocida por estos Gltimos anticuerpos es un inusual
aminodcido llamado citrulina. La citrulina puede ser
generada por modificacién postraduccional de resi-
duos de arginina. Esta modificacién es catalizada por
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peptidil-arginina-deaminasa (PA.D.), enzima con 4
isotipos®. Los anticuerpos para proteinas citrulinadas
pueden ser detectados en el 80% de pacientes con AR
con una especificidad mayor de 98%’.

A pesar de la evidencia acumulada, en estudios
internacionales, de su especificidad, el uso de los
anti-PCC para el diagnéstico precoz de la AR no es
rutinario en los protocolos de atencién en Colombia,
tanto para el régimen contributivo (PO.S.) como
el subsidiado (PO.S.S.), probablemente, debido
a la falta de estudios comparativos o a la falta de
disponibilidad de esta prueba en los laboratorios de
rutina, asi como los costos de la misma. Por lo tanto,
este estudio tuvo como objetivo evaluar las caracte-
risticas operativas de los anticuerpos anti-PCC y FR
en el diagnéstico de la AR. Los grupos comparados
fueron seleccionados a partir de las bases de datos de
los pacientes de la Clinica de Artritis y Reumatologia
(CAR-CMI) y de la Unidad de Cirugifa Artroscépica
(UCA-CMI) de una institucién prestadora de servi-
cios de salud privada de tercer nivel (IPSP).

El estudio fue conducido de acuerdo con las
Buenas Pricticas Clinicas de la Declaracién de Hel-
sinki de 1996'° y acatando la Resolucién 8430 de
1993, del Ministerio de Salud (hoy Ministerio de la
Proteccién Social), considerdndose investigacion de
riesgo minimo. Conté con la aprobacién del Comité
de Etica de la Universidad del Valle y del Comité de

Etica de la institucién fuente de informacién.
Materiales y Métodos

Tipo de estudio

Se traté de un estudio retrospectivo convencio-
nal de pruebas diagnésticas y de concordancia, que
consider6 una primera evaluacién por conformidad,
tomando como prueba de referencia o gold estandar
los criterios del American College of Rheumatology
(ACR)’ y una segunda evaluacién de concordancia
por consistencia, al comparar los resultados de la
determinacién de los anticuerpos anti-PCC y FR.
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