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Summary

The rheumatoid arthritis (RA) in the elderly patient is an 
interesting subject to discuss now that various taboos ex-
ist that makes the diagnosis and treatment more complex. 
Since a few decades ago the subject of the diagnosis has 
generated various questions such as: Is the clinical picture 
the same as in patients with RA onset in youth? Are there 
various forms of initiating the disease? Is one form more 
benign than another that starts sooner? Are the prognostic 
factors different for this group of patients? Does the treat-
ment vary for older patients? Are the side effects more 
adverse for those patients? We will try to discuss what is 
published in the literature relating to each question with the 
purpose of establishing a more comprehensive picture of 
the disease in the elderly and provide the best treatment 
with basics of what is known today.
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Resumen

La artritis reumatoide (AR) en el paciente mayor es un 
tema interesante a discutir, ya que existen varios tabúes 
que hacen más complejo el diagnóstico y el tratamiento. 
Desde hace algunas décadas el tema sobre el diagnóstico 
ha generado varias interrogantes tales como: ¿El cuadro 
clínico es igual que en pacientes con AR de inicio en la ju-
ventud? ¿Existen varias formas de inicio de la enfermedad? 
¿Se considera una forma más benigna comparada con el 
inicio más temprano de la enfermedad? ¿Son diferentes los 
factores pronósticos de este grupo de pacientes? ¿Varía el 
tratamiento en el paciente mayor? ¿Aumentan los efectos 
adversos de los medicamentos en estos pacientes? Trata-
remos de comentar lo que está publicado en la literatura 
referente a cada pregunta con la finalidad de establecer 
un panorama más amplio de la enfermedad en el paciente 
mayor y se pueda establecer el tratamiento más indicado 
con fundamentos de lo que se conoce hoy en día.
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Epidemiología y factores genéticos
implicados en la enfermedad

La AR es una enfermedad crónica, multisistémica, progre-
siva que se caracteriza por sinovitis destructiva y en algunas 
ocasiones manifestaciones extraarticulares. Su prevalencia 
varía en base a la región estudiada y la edad de inicio de 
la enfermedad considerada entre 0.5 y 1% en pacientes 
menores de 60 años y 2% en personas mayores de 60 
años,1 al parecer con una mayor prevalencia del género 

masculino comparado con inicio más temprano (relación 
hombre:mujer 1:3 alrededor de la 5ta década de la vida 
y 1.2:2.2 después de los 65 años de edad2). Dentro de 
alguna forma de clasificación en base a la edad de inicio 
de los pacientes podríamos dividirlos en AR de inicio en 
el paciente mayor (ARPM) que se considera después de 
los 60 años y AR en el paciente menor (ARPm) previo a 
esta edad.3

Se han estudiado de forma exhaustiva los enigmas de 
la etiología y fisiopatología de la enfermedad. Al parecer 
los factores genéticos y ambientales tienen un porcentaje 
alto dentro del origen de la enfermedad.

Dentro de los factores genéticos el HLA (antígeno leuco-
citario humano) clase II locus DRB1 (dentro de los subtipos 
de este locus se ha observado una mayor incidencia del 
DRB1*04 en pacientes con ARPm comparado con los 
pacientes con ARPM en donde se ha observado más el 
DRB1*014) ha demostrado su presencia en un porcentaje 
alto en los pacientes con AR, y se ha relacionado con inicio 
de la enfermedad a edades más tempranas,5 mayor grave-
dad del padecimiento (presenta erosiones articulares más 
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tempranas6) y mayor riesgo de manifestaciones extraarti-
culares.7 Otro gen que se ha visto implicado es el PTPN22, 
el cual ha demostrado un riesgo de 1.5-2 veces más de 
desarrollar la enfermedad en portadores de este gen.8

En lo que respecta a factores ambientales, se ha cal-
culado un riesgo relativo de 15.7 veces de desarrollar la 
enfermedad en pacientes fumadores que porten el HLA-
DRB1 y presenten positividad al factor reumatoide.9 Otros 
factores de riesgo ambientales que se han relacionado 
son: Antecedente de producto macrosómico (3 veces más 
riesgo de padecer AR), bajo nivel de estudios, raza afro-
americana y zonas geográficas como el noreste y medio 
oeste de los Estados Unidos de Norteamérica y regiones 
de baja latitud.10

Dentro de la fisiopatología se ha implicado la activi-
dad de los linfocitos T activados (principalmente CD4+ 
CD25-11), macrófagos, fibroblastos (los cuales liberan citoci-
nas proinflamatorias tales como factor de necrosis tumoral 
e interleucina-1), sobreexpresión de receptores Toll-like 
(principalmente el tipo 3 y 412), moléculas de adhesión 
y enzimas (metaloproteinasas y catepsinas) las cuales son 
factores determinantes para producir sinovitis, pannus y 
destrucción tisular dentro del espacio articular.13 Al parecer 
el desencadenante de toda la cascada de eventos es un 
antígeno que se ha catalogado como “artritogénico”, el 
cual aún no se ha establecido; no obstante, hay estudios 
que tratan de implicar a los péptidos citrulinados, las glu-
coproteínas del cartílago articular, los proteoglicanos, el 
colágeno II o antígenos exógenos.14

Cuadro clínico

Dentro de las manifestaciones clínicas de la enfermedad en 
algunos estudios se han descrito diferencias entre la ARPM 
y ARPm, tal como en la revisión publicada por Tutuncu Z 
et al.15 en donde se comenta que los pacientes con ARPM 
presentan mayor rigidez articular matutina así como ma-
yores artralgias, principalmente en miembros torácicos, 
lo cual limita en gran medida sus actividades diarias. A la 
exploración física se detecta mayor inflamación articular 
principalmente en hombros, carpos, metacarpofalángicas e 
interfalángicas proximales. En otra publicación se comenta 
que los pacientes con ARPM tienen más compromiso de 
grandes articulaciones en comparación con ARPm que 
compromete más articulaciones pequeñas,16 aunque muy 
cercana a esta publicación Healey propone 3 tipos de 
ARPM: el primero lo describió como “AR clásica” el cual 
se expresa como el inicio y la evolución de la enfermedad 
seropositiva en cualquier otra etapa de la vida; el segundo 
tipo es “artritis simétrica asociada a síndrome de Sjögren” 
el cual se caracteriza por sinovitis leve, mejor respuesta al 
manejo y por ende mejor pronóstico; el tercer tipo es “la 

similar a la polimialgia reumática” la cual se caracteriza 
por cuadro de poliartritis con factor reumatoide negativo 
aunque con reactantes de fase aguda positivos, este tipo 
de AR suele tener un buen control con el tratamiento 
con pocos cambios radiográficos y evolución lenta de la 
enfermedad.17

Una de las comparaciones más recientes de la ARPM 
y la ARPm es la publicada por Bajocchi et al. en donde 
se comenta que los pacientes con ARPM presentan más 
síntomas constitucionales (tales como fatiga, pérdida de 
peso y fiebre), mayor afección de grandes articulaciones 
y cuadro clínico más súbito en comparación con los pa-
cientes con ARPm.18

Estudios paraclínicos

Los estudios de laboratorio que se requieren tanto para 
el diagnóstico como para el seguimiento de la enferme-
dad son los mismos en los pacientes con ARPM como en 
pacientes con ARPm. Éstos incluyen factor reumatoide, 
reactantes de fase aguda como velocidad de sedimentación 
globular, proteína C reactiva, conteo plaquetario y proba-
blemente los anticuerpos antipéptido cíclico-citrulinados 
(anti-CCP), sin embargo este último no se ha estudiado 
específicamente en el adulto mayor.

Aunque los estudios paraclínicos que se solicitan para el 
protocolo de la enfermedad son iguales en ambos grupos al 
parecer existen diferentes características que debemos to-
mar en cuenta: al parecer los valores del factor reumatoide 
son menores en los pacientes con ARPM18 pero debemos 
considerar que a mayor edad es más probable detectar 
factor reumatoide aun sin cuadro clínico compatible con 
el padecimiento. 

En lo que respecta a reactantes de inflamación, los 
pacientes con ARPM presentan cifras mayores incluyendo 
la velocidad de sedimentación globular y la proteína C reac-
tiva18 y esto se puede explicar por la edad per se.

Pronóstico

Existen pocos estudios que hagan la comparación pronós-
tica entre estos grupos, en lo publicado concluyen que el 
pronóstico es similar en ambos grupos.19 En un estudio 
prospectivo se realizó la comparación funcional, clínica y 
radiológica en pacientes con AR antes y después de los 65 
años detectando que la positividad del factor reumatoide 
(OR = 8.17), mayores valores de HAQ (Health Assessment 
Questionnaire OR = 7.42) y uso crónico de esteroides (OR 
= 4.09) son de peor pronóstico en los pacientes mayores 
de 65 años sin demostrar significancia estadística en el 
resto de marcadores analizados.20 En este mismo estudio 
se comenta que los pacientes mayores de 65 años tienden 
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más a la remisión y presentan periodos más prolongados 
de remisión, principalmente en pacientes seronegativos.

El tratamiento oportuno influye de igual manera en 
el pronóstico de la enfermedad, el inicio de fármacos 
antirreumáticos modificadores de la enfermedad al mo-
mento del diagnóstico se debe introducir tanto en los 
pacientes mayores como menores de 65 años, que al 
parecer también influye como predictor de mortalidad 
cardiovascular.21

Tratamiento

El tratamiento en los pacientes con ARPM es más com-
plejo en comparación a los pacientes con ARPm, ya que 
tenemos que tomar en cuenta que suelen presentar más 
comorbilidades y por ende más fármacos que provocan 
interacciones entre éstos y que el aclaramiento renal y 
hepático puede ser menor.22 Sin embargo los objetivos 
en la terapéutica de la enfermedad son muy similares a 
los propuestos en pacientes con ARPm con la finalidad de 
mejorar el pronóstico de la enfermedad: 1. Diagnóstico 
temprano de la enfermedad para tratamiento oportuno de 
la misma, 2. Disminución de los signos y síntomas de la 
enfermedad, 3. Prevenir cambios radiográficos, afección 
a tejidos y progresión de la enfermedad, 4. Retardar o 
evitar la discapacidad, 5. Documentar en el menor tiempo 
posible la remisión de la enfermedad.23

Es importante considerar que no todos los pacientes con 
ARPM se manejan igual, ya que hay varios factores que 
nos traducen la gravedad y el pronóstico de la enfermedad 
los cuales debemos tomar en cuenta para individualizar el 
tratamiento. Por ejemplo pacientes con factor reumatoide 
o anticuerpos antipéptido cíclico citrulinado positivos o 
portadores de los alelos HLA-DRB1*0401 ó *0404, pre-
sencia de erosiones en etapas tempranas de la enfermedad, 
alteraciones funcionales, manifestaciones extraarticulares 
o actividad persistente de la enfermedad y retraso en el 
diagnóstico traducen un peor pronóstico, por lo que el 
tratamiento debe ser más agresivo.24

En primer lugar el uso de antiinflamatorios no esteroi-
deos (AINEs) requiere de estudios básicos que nos permitan 
administrarlos evitando en lo posible sus efectos adversos, 
ya que a mayor edad disminuye la función hepática y renal 
lo que traduciría complicaciones con menores dosis. El 
simple hecho de ser mayor de 60 años ya es un factor de 
riesgo para gastropatía por AINEs, esto aunado a historia 
de enfermedad ulceropéptica previa, infección por H. 
pylori o el uso concomitante de anticoagulantes o corti-
coesteroides son factores que debemos tomar en cuenta 
previo a la administración de estos medicamentos.25,26 Por 
otro lado, el grupo de medicamentos COX-selectivos han 
demostrado ser igual de eficaces que el grupo de AINEs 

no selectivos27 con la ventaja de tener menor afección de 
la mucosa gástrica (disminución del riesgo de sangrado del 
tubo digestivo alto y perforación) y que no interfiere con la 
agregación plaquetaria.28 Aunque últimamente se ha pu-
blicado con respecto al aumento de riesgo cardiovascular 
al utilizar AINEs selectivos llegando a retirar ciertos medi-
camentos del mercado, sin embargo otros fármacos como 
el celecoxib, en un metaanálisis relativamente reciente, no 
demostró aumento del riesgo de eventos cardiovasculares 
en pacientes que lo ingieren,29 esto se puede explicar por 
la menor selectividad relativa COX-2/COX-1. 

El siguiente grupo de medicamentos a analizar son los 
corticoesteroides, los cuales se recomiendan principalmen-
te en recaídas de la enfermedad o como terapia “puente” 
en lo que inicia el efecto de los fármacos antirreumáticos 
modificadores de la enfermedad (FARMEs).30 Al parecer la 
eficacia de la prednisona en la ARPM en más del 80% de los 
pacientes y en cierta medida tiene acción modificadora de 
la enfermedad disminuyendo la progresión radiográfica,31 
sin embargo hay que tener presentes sus efectos adversos 
que pueden agregar o agravar comorbilidades en el pa-
ciente mayor, por lo que es recomendable tomar medidas 
preventivas en pacientes que requieren o han requerido 
uso crónico de corticoesteroides.32

Otro grupo de tratamiento en la AR incluye a los FARMEs 
no biológicos, los cuales han modificado el curso y pronósti-
co de la enfermedad, siendo el metotrexato el más utilizado 
y más estudiado; sin embargo, por sus efectos adversos y 
necesidad de un monitoreo más estricto, en los pacientes 
con progresión radiográfica lenta o actividad leve de la 
enfermedad podemos tomar en cuenta a la sulfasalazina 
o los antimaláricos (cloroquina o hidroxicloroquina) con 
una eficacia similiar pero menos efectos adversos.15 Otros 
FARMEs que se encuentran disponibles en el mercado son 
la leflunomide, azatioprina o ciclosporina los cuales se 
pueden considerar en AR refractaria a manejos de primera 
elección.33 Al parecer la combinación de FARMEs ha de-
mostrado mayor eficacia, sin embargo hay que tomar en 
cuenta que este estudio se llevó en pacientes de distintas 
edades y no existe evidencia de que esto sea equiparable 
a la población mayor.34

Por último, los FARMEs biológicos, los cuales han mar-
cado una nueva era en el manejo de la AR. Este grupo de 
medicamentos tiene como blanco la neutralización del 
proceso inflamatorio, bloqueando la acción de ciertas 
citocinas o receptores celulares de gran importancia en la 
fisiopatología de la enfermedad.35 Un grupo importante 
de estos fármacos son los anti-FNT (factor de necrosis 
tumoral) los cuales son anticuerpos dirigidos ya sea a la 
citocina proinflamatoria o a su receptor, siendo de enorme 
importancia para disminuir el cuadro clínico y radiográfico 
de la enfermedad.36 Dentro de este grupo encontramos 
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principalmente al infliximab, etanercept y adalimumab, 
los cuales, aunque farmacocinéticamente son similares 
tienen diferencias en cuanto a eficacia, seguridad, vida 
media, forma de aplicación y tiempos de administración.

Su estudio en pacientes con ARPM es limitado, no 
obstante existe un estudio retrospectivo con etanercept en 
donde se incluyeron 197 pacientes mayores de 65 años, 
donde se comprobó una mejoría mayor del 50%, resultados 
que fueron comparables a pacientes con ARPm, al parecer 
con adecuada tolerancia y menos efectos adversos leves. 
Los efectos adversos graves, mortalidad y malignidad fueron 
similares a los pacientes con ARPm.37 

Este grupo de medicamentos es una adecuada alterna-
tiva en pacientes con AR grave, pero hay que tomar en 
cuenta sus efectos adversos, los cuales pueden ser más gra-
ves y más frecuentes en este grupo de población, aunque 
no hay estudios que comprueben estos datos.

Otros FARMEs biológicos como la anakinra es un an-
ticuerpo que bloquea el receptor de la interleucina-1,38 
abatacept que bloquea un coestimulador de las células T 
(evitando la unión CD28-CD80/86)39 o rituximab el cual 
es un anticuerpo monoclonal quimérico anti-CD2040. Estos 
fármacos se consideran opción en pacientes refractarios 
a anti-FNT.

Actualmente el tocilizumab (anti-IL6) es un nuevo bioló-
gico que está demostrando eficacia tanto en pacientes con 
falla a anti-TNF como a FARMEs no biológicos, siendo una 
adecuada opción como primer biológico a utilizar, aunque 
no hay estudios en población mayor que demuestre su 
eficacia como en otros grupos de edad.41,42

En el estudio CORRONA43 se realizó un análisis en pa-
cientes con AR divididos por edades en 2 grupos (ARPM, 
ARPm) demostrando que en pacientes mayores fue menos 
frecuente el uso de biológicos así como menos FARMEs 
y/o menores dosis en comparación a pacientes con ARPm, 
probablemente esto tenga algo que ver con el cuidado 
que se tiene en este grupo de edad pensando en la poli-
farmacia, en los cambios funcionales en ciertos órganos y 
las comorbilidades.

Diagnósticos diferenciales

Este apartado es muy importante, ya que el diagnóstico 
definitivo se debe basar en criterios clínicos, radiográficos y 
de gabinete; no es infrecuente que se asigne a un paciente 
cierto diagnóstico con un tratamiento que probablemente 
nunca requirió y que lo expondrá a sus efectos adversos 
sin esperar algún beneficio.

El diagnóstico diferencial más importante es la osteoar-
tritis degenerativa (OAD); más del 50% de los pacientes 
mayores de 65 años tendrán cambios radiográficos típicos 
de gonartritis,44 esto aunado a que el paciente presente 

factores de riesgo como obesidad, traumatismos frecuentes, 
raza y género que aumentan la prevalencia de osteoartritis 
en ciertas articulaciones.

Clínicamente los pacientes reportan dolores articulares 
que se exacerban con las actividades físicas y presentan 
rigidez articular matutina menor a 20 minutos. Entre los 
tipos de OAD encontramos la forma nodal, la cual por 
osteoproliferación forma los famosos nódulos de Heber-
den y Bouchard. Este tipo de OAD es más frecuente en el 
género femenino.15

Otro tipo de OAD es la erosiva (AOE) la cual provoca un 
proceso inflamatorio muy importante que suele hacer difícil 
el diagnóstico diferencial con AR. Algunos datos clínicos 
de la OAE que pueden ayudar a diferenciarla de la AR 
es que generalmente cursa con rigidez articular matutina 
menor a 1 hora, compromete interfalángicas distales y rara 
vez metacarpofalángicas, suele presentar subluxaciones de 
interfalángicas distales y las erosiones son centrales en el 
estudio radiográfico.45

Otro diagnóstico diferencial importante por el grupo 
de edad estudiado es la artritis gotosa, la cual es causada 
por reacción inflamatoria local, tanto en compartimiento 
articular como tejidos aledaños a la articulación, debida 
a depósitos de cristales de urato monosódico, aunque en 
etapas avanzadas pueden depositarse en cualquier órgano 
o estructura del cuerpo.15 Generalmente, el primer síntoma 
de este padecimiento es un cuadro de monoartritis prin-
cipalmente en la primera metatarsofalángica (podagra) en 
el 50% de los casos y se presenta entre los 40 y 60 años 
de edad y es más frecuente en el género masculino.46 La 
artritis gotosa tiene varias fases, desde la hiperuricemia 
asintomática hasta la artritis tofácea crónica si no se realizó 
un diagnóstico y tratamiento de manera oportuna. El diag-
nóstico se basa en la visualización directa de los cristales. 
En etapas avanzadas de la enfermedad es cuando puede 
ser difícil hacer el diagnóstico diferencial con AR, aunque 
tomando en cuenta la evolución de la enfermedad, la 
presencia de tofos y los cambios radiográficos típicos como 
las erosiones en sacabocados podemos diferenciar estos 
dos padecimientos.47

Por último, el diagnóstico diferencial con la pseudogota 
que es otro padecimiento de gran importancia en este gru-
po de edad. Este tipo de artropatía se debe al depósito de 
cristales de pirofosfato de calcio dihidratado en las estruc-
turas articulares, generalmente en grandes articulaciones. 
La prevalencia de esta artropatía aumenta con la edad, 
presentándose en el 60% de las personas mayores de 70 
años.48 Generalmente en etapas iniciales se presenta como 
monoartritis de grandes articulaciones (siendo más frecuente 
en hombros, rodillas, carpos, tobillos y codos) y su diagnós-
tico se basa de igual forma que la gota en la visualización 
de los cristales de pirofosfato de calcio por microscopia.49,50 
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Para diferenciar de la AR hay que notar que la pseudogota 
generalmente es mono u oligoarticular y por estudio radio-
gráfico se observa la presencia de condrocalcinosis, lo cual 
inclina la balanza hacia artropatía por cristales.15 

Conclusión

La ARPM es un padecimiento frecuente que debe diag-
nosticarse y tratarse de forma oportuna y adecuada, ya 
que el pronóstico y la calidad de vida dependerán de 
éstos. Es importante que los médicos de primer contacto 
conozcan las manifestaciones y las características que 
suelen presentar estos pacientes para que sean derivados 
de manera oportuna al especialista y evitemos dentro de 
las posibilidades las secuelas de la enfermedad. 

El tratamiento en este grupo de pacientes es una situa-
ción compleja en la que tenemos que tomar en cuenta 
las comorbilidades, la polifarmacia y la función de ciertos 
órganos como el hepático y renal para, de ser necesario, 
ajustar las dosis de los medicamentos y disminuir sus efectos 
adversos. Es importante considerar los diagnósticos diferen-
ciales para evitar manejos erróneos que pongan en riesgo 
la salud y probablemente la vida del paciente. 

Todavía quedan muchas incógnitas sobre la enfermedad 
y más sobre la ARPM, sin embargo es importante tomar 
en cuenta lo que se sabe hoy en día para ampliar nuestra 
visión y que con el paso del tiempo se profundice más en 
los distintos subtemas de la enfermedad.
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