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RESUMEN

INTRODUCCION: La gota es una enfermedad reumatolégica que causa episodios de
artritis aguda. Clasicamente se pensaba que era una enfermedad exclusivamente
articular. Estudios recientes han demostrado que esta enfermedad tiene un impacto a
nivel sistematico, causando inflamaciéon y dafio endotelial. Por ello y por su gran
asociaciéon con diferentes factores de riesgo cardiovasculares ha llevado al estudio del

impacto de esta patologia en eventos cardiovasculares.

OBJETIVO PRINCIPAL: Calcular el riesgo de sufrir un accidente cardiovascular en

pacientes diagnosticados de gota frente a pacientes sin diagnéstico de gota.

METODOLOGIA: Se realizd un estudio tipo cohortes, observacional, analitico,
retrospectivo y longitudinal, en pacientes varones mayores de 18 afios que acudieron al
Hospital Universitario Quirdnsalud Madrid desde 2015 hasta el 2025. En la cohorte
expuesta, se han incluido pacientes diagnosticados de artritis gotosa. En la cohorte no
expuesta se han incluido pacientes sin diagndstico de artritis gotosa. Los datos se

recogieron de una base pseudonimizada con ndmeros de historia clinica.

RESULTADOS: Se observd que los pacientes con gota tenian un Riesgo Relativo del 2,08
(IC 95%: 0,65-6,69) de sufrir un accidente cardiovascular frente a pacientes sin esta
patologia. Pero sin alcanzar significacion estadistica. Pero se obtuvo un Hazard Ratio del

5,88 (IC 95%: 1,67-20) en pacientes con gota con significacion estadistica.

CONCLUSION: La gota se asocia con un mayor riesgo de eventos cardiovasculares y
comorbilidades. Esto, apoya la necesidad de aumentar la investigacion sobre el impacto
de esta enfermedad en estos eventos, para una correcta valoracién integral para

conseguir una buena prevencion.

PALABRAS CLAVE: Artritis gotosa,; Hiperuricemia; Accidentes cardiovasculares; Factores

de riesgo cardiovascular; Riesgo de accidente cardiovascular.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Gout is a rheumatologic disease that causes episodes of acute arthritis.
It was traditionally considered an exclusively articular condition. However, recent
studies have shown that this disease has a systemic impact, causing inflammation and
endothelial damage. Due to this and its strong association with various cardiovascular
risk factors, the impact of gout on cardiovascular events has become an important area

of study.

MAIN OBJECTIVE: To compare the risk of suffering a cardiovascular event between

patients diagnosed with gout and those without a gout diagnosis.

METHODOLOGY: A retrospective, longitudinal, analytical, observational cohort study
was conducted in male patients over 18 years of age who attended the Hospital
Universitario Quironsalud Madrid between 2005 and 2025. The first cohort included
patients diagnosed with gouty arthritis, while the second cohort included patients
without such a diagnosis. Data were obtained from a pseudonymized database using

clinical record numbers.

RESULTS: It was observed that patients with gout had a Relative Risk of 2,08 (IC 95%:
0,65-6,69) of experiencing a cardiovascular event compared to patients without this
condition, although this result did not reach statistical significance. However, a Hazar

Ratio of 5,88 (IC 95%: 1,67-20) was found in gout patients, with statistical significance.

CONCLUSION: Gout is associated with a higher risk of cardiovascular events and
comorbidities. These findings support the need for further research into the impact of
this disease on such events, to ensure comprehensive assessment and effective

prevention strategies.

KEYWORDS: Gouty arthritis; Hyperuricemia; Cardiovascular events; Cardiovascular risk

factors; Risk of cardiovascular events.



1. INTRODUCCION

La gota es una enfermedad reumatolégica e inflamatoria crénica, que afecta entre el
1%y el 4% de la poblacién adulta en paises desarrollados, siendo entre 4 y 6 veces mas
frecuente en hombres que en mujeres?. Esta patologia se caracteriza por la acumulacién
de cristales de urato monosddico en las articulaciones, tejidos periarticulares y
subcutaneos. Provocando episodios de artritis aguda intensamente dolorosos?.
Comunmente, esta patologia afecta de manera monoarticular, especialmente a la
articulacién metatarsofalangica del primer dedo del pie3. A pesar de los avances en el
tratamiento del control de los brotes de artritis y el manejo crénico de esta enfermedad,
muchos pacientes presentan recurrencias. Por ello esta enfermedad reumatolégica
tiene un impacto importante en su calidad de vida y una significativa carga econdmica

para los sistemas de salud®.

El principal factor de riesgo para el desarrollo de gota es la hiperuricemia. Definida
cldsicamente como una concentracion plasmética de dcido Urico superior a 7 mg/dL>.
Esta condicidn se produce por un desequilibrio entre la produccién y la excrecion renal
de acido Urico. Pudiendo mantenerse de forma asintomatica durante afios antes de
manifestarse clinicamente®. No obstante, algunos estudios recientes han propuesto
reducir este umbral diagndstico a 6 mg/dL, al observarse que el riesgo de desarrollar
gota ya aumenta por encima de este valor’. Sumado a ello, hay diversos factores
dietéticos y conductuales, como el consumo elevado de carnes rojas, mariscos, bebidas
azucaradas, alcohol y obesidad, que se han identificado como potenciadores del riesgo

de gota®.

Tradicionalmente la gota se ha considerado una enfermedad reumatolégica localizada
exclusivamente a nivel articular. En las ultimas décadas ha ido cobrando relevancia su
posible implicacién en procesos sistémicos mas amplios y no solo a nivel articular®. Cada
vez mas estudios respaldan la idea de que la gota no es simplemente una enfermedad
del metabolismo del dacido Urico, sino que es una consecuencia de un estado

inflamatorio crénico y de una disfuncidon metabdlica sistémical®2. En diversos estudios,



se ha observado una fuerte asociacién entre la gota y varias comorbilidades como la
hipertensidn arterial, la insuficiencia renal crénica, la diabetes mellitus tipo 2, la
dislipemia, la obesidad y el sindrome metabdlico®!!, Estas patologias no solo coexisten
frecuentemente con la gota, sino que ademas comparten mecanismos fisiopatoldgicos

comunes, como el estrés oxidativo y la resistencia a la insulina®.

Las enfermedades cardiovasculares representan la principal causa de morbi-mortalidad
en el mundo, responsables de aproximadamente 20 millones de muertes anuales'?. A
pesar del conocimiento y control de factores de riesgo cldsicos (como la hipertensién
arterial, la dislipemia, la diabetes mellitus, el tabaquismo vy la inactividad fisica), un
numero considerable de eventos cardiovasculares continda ocurriendo en individuos
que no presentan estos factores de riesgo clasicos!®. Este fendmeno ha motivado una
busqueda de nuevos factores predisponentes, entre los cuales se han identificado las
enfermedades inflamatorias crénicas, como la artritis reumatoide, el lupus eritematoso

sistémico y, recientemente, y la gota e hiperuricemia®.

La fisiopatologia cardiovascular asociada a la gota podria explicarse por varios
mecanismos. En primer lugar, la hiperuricemia mantenida provoca un ambiente
proinflamatorio que estimula la produccién de citoquinas, activa el NLRP3 y contribuye
a la disfuncion endotelial >3, Esta inflamacién crdnica de bajo grado puede favorecer la
formacidn de placas aterosclerdticas, incrementar la rigidez arterial y predisponer a la
trombosis'*. Por otro lado, se ha sugerido que el &cido Urico en si mismo puede tener
un efecto directo sobre las células endoteliales, disminuyendo la biodisponibilidad de

oxido nitrico y provocando consecuentemente la hipertrofia del mdsculo liso vascular®.

En los Ultimos anos, diversos estudios epidemioldgicos han abordado la posible relacién
entre la gota y eventos cardiovasculares mayores, tales como el infarto agudo de
miocardio, la insuficiencia cardiaca y el accidente cerebrovascular!®. Muchos de estos
estudios han mostrado una asociacién significativa. Por ejemplo, se concluyé que los
pacientes con gota presentan un riesgo significativamente mayor de sufrir eventos
cardiovasculares en comparacion con la poblacién general®. Asimismo, investigaciones
mas recientes han planteado que el riesgo cardiovascular asociado a la gota podria ser

equiparable al observado en pacientes con diabetes mellitus tipo 2%, lo que subraya la



necesidad de considerar a la gota como un marcador clinico de riesgo cardiovascular

elevado?’.

A pesar de esta creciente evidencia, la relacidn entre la gota y el riesgo cardiovascular
sigue siendo objeto de estudio. Por ello, resulta interesante seguir investigando esta
asociaciéon. Conocer esta relacién es importante para en un futuro, mejorar y prevenir
el riesgo cardiovascular en los pacientes diagnosticados con gota y poder mejorar asi en

la prevencion primaria.

Este trabajo tiene como finalidad analizar el riesgo de sufrir un accidente cardiovascular

en pacientes con gota y su relacion con diferentes factores de riesgo cardiovasculares.



2. HIPOTESIS Y OBJETIVOS

La hipodtesis del estudio fue que el riesgo de sufrir un accidente cardiovascular es 1.75

veces mayor en pacientes con gota que en aquellos que no tienen gota®4.

El objetivo principal de este estudio fue calcular el riesgo de sufrir un accidente
cardiovascular entre pacientes diagnosticados de gota frente a pacientes sin diagndstico

de gota.

Los objetivos secundarios del estudio fueron:

Determinar las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes.

e Calcular el riesgo de sufrir un accidente cardiovascular dependiendo del nimero
de ataques de gota en los pacientes con gota.

e Comparar los diferentes factores de riesgo (Edad, Hipertension arterial, Diabetes
Mellitus, Insuficiencia renal, Obesidad, Hiperuricemia) en ambas cohortes.

e Calcular el riesgo de sufrir accidentes cardiovasculares dependiendo del tipo de
accidente cardiovascular en pacientes con gota frente a pacientes sin gota.

e Comparar el riesgo de sufrir un accidente cardiovascular en paciente con y sin

gota, teniendo en cuenta el tiempo de exposicion a la gota mediante un analisis

de supervivencia.

10



3. METODOLOGIA

3.1 Diseno del estudio

El estudio que se realizd ha sido tipo cohortes, observacional, analitico, retrospectivo y
longitudinal. En la cohorte expuesta, se han incluido pacientes diagnosticados de artritis
gotosa. En la cohorte no expuesta se han incluido pacientes sin diagndstico de artritis

gotosa.
3.2 Ambito y poblacién de estudio

Pacientes varones mayores de 18 afios que han acudido al hospital Quirénsalud Madrid

al servicio de Reumatologia desde el 1 de enero del 2015 hasta el 1 de enero del 2025.

Criterios de inclusion
Cohorte expuesta:

- Pacientes varones mayores de 18 afios que hayan sido
diagnosticados de artritis gotosa en el servicio de Reumatologia del Hospital

Quirdnsalud Madrid entre el 1 de enero del 2015 hasta el 1 de enero del 2025.

Cohorte no expuesta:

- Pacientes varones mayores de 18 afos que hayan acudido al
Hospital Quirédnsalud Madrid entre el 1 de enero del 2015 hasta el 1 de enero del

2025.
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Criterios de exclusion:

Cohorte expuesta:

- Han sido excluidos aquellos pacientes que, aun presentando
hiperuricemia, no hayan presentado episodios de gota.

- Aquellos pacientes que no estaba recogida de forma concreta el primer
diagndstico de gota.

- Se han excluidos aquellos pacientes que hayan sufrido un accidente
cardiovascular de cualquier tipo segun la variable antes del diagndstico
de artritis gotosa.

- Si el paciente presenta gota tofdcea sin haber registros en la historia
clinica de episodios previos de artritis gotosa aguda, tampoco serdn
incluidos en el estudio.

- Se han excluidos aquellos pacientes diagnosticados de otras

enfermedades reumatolégicas.

Cohorte no expuesta:

- Quedaron excluidos aquellos pacientes que su primer motivo de
consulta, tanto en urgencias como en atencién hospitalaria, fue debido a
un accidente cardiovascular.

- Quedaron excluidos aquellos pacientes diagnosticados de otras

enfermedades reumatolégicas.

Tamaio muestral:

Para el estudio, para calcular el tamano muestral, se ha basado en la hipdtesis planteada.
Esta ha reflejado que el riesgo de sufrir un accidente cardiovascular es 1.75 mayor en

los pacientes con gota que sin gota.

Utilizando la calculadora de tamafio muestral con un nivel de significacién del 5%, un

potencial del 80% y asumiendo 0% de pérdidas ya que es un estudio de retrospectivo.
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Para la cohorte expuesta necesitaremos 415 pacientes y para la cohorte no expuesta

727 pacientes.

Este dato fue obtenido basandose en la férmula de estimacion de poblaciones.

Para el estudio se ha alcanzado una poblacién total de 194 personas. En la cohorte
expuesta se han incluido 95 pacientes y la cohorte no expuesta ha contado con 99

pacientes.

3.3 Variables

En la tabla del Anexo 1 vienen resumidas las variables.
Como variables principales para el estudio se han recogido:

- Artritis gotosa: Si el paciente fue diagnosticado de artritis gotosa durante
el tiempo de estudio. (Si/No)
- Accidente cardiovascular: Si el paciente sufrié un accidente

cardiovascular durante el tiempo de estudio. (Si/No)

Las variables secundarias fueron:

- Edad (afios).

- Hipertension arterial: Si el paciente estaba diagnosticado de hipertensién
arterial independientemente del tipo (Si/No).

- Diabetes Mellitus: Si el paciente estaba diagnosticado de Diabetes
Mellitus independientemente del grupo (Si/No).

- Insuficiencia renal: Si el paciente estaba diagnosticado de insuficiencia
renal independientemente del grupo (Si/No).

- Obesidad: Si el paciente estaba diagnosticado de Obesidad
independientemente del tipo (Si/No).

- Hiperuricemia: Si el paciente estaba diagnosticado de hiperuricemia

(Si/No).
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- Tipo de accidente cardiovascular: Se recogié el tipo de accidente
cardiovascular de los pacientes que lo sufrieron (Infarto de
miocardio/Ictus Isquémico/Ictus hemorragico).

- Numero ataques de gota: Se recogieron el nimero de ataques de gota
desde su diagndstico. Solo se recogieron aquellos registrados en sus
historias clinicas (niUmero).

- Tiempo hasta el evento: En los pacientes de la cohorte expuesta se
recogid desde su diagnodstico de gota hasta que ocurrié un accidente
cardiovascular o terminé el estudio. En los pacientes de la cohorte no
expuesta se recogio desde su inicio en el estudio hasta su finalizacién en

el o hasta que ocurrié un accidente cardiovascular (meses).

3.4 Recogida de datos

La recogida de los datos clinicos de los pacientes se ha realizado con la utilizacion de las
historias clinicas de los pacientes del Hospital Universitario Quirdnsalud Madrid desde
el 1 de enero del 2015 hasta el 1 de enero del 2025, que cumplan los criterios de
inclusion del estudio. Una vez se recogieron los datos de los pacientes en una base de
datos, estos datos se han pasado a una base de datos seudonimizada. Con esta base de
datos, se han realizado los planes estadisticos posteriormente explicados. La anterior

base de datos ha quedado custodiada por el tutor clinico de este proyecto.

Ademads, esta base de datos ha quedado bajo los controles del Hospital Universitario
Quirdnsalud Madrid y no se ha incluido en dispositivos méviles externos. Solo se han

usado aquellos datos que se han incluido en el estudio.
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3.5 Analisis estadistico

En primer lugar, se realizd un andlisis descriptivo de todas las variables. Las variables
cualitativas (Artritis gotosa, ACV, HTA, DM, IR, Obesidad, Hiperuricemia y Tipo de ACV)
se han expresado con frecuencias absolutas (n) y frecuencias relativas (%). Para las
variables cuantitativas (Edad y numero de ataques), lo primero que se ha hecho son
pruebas de normalidad utilizando la prueba de Shapiro-Wilk. Al seguir la normalidad,
estas variables se expresaron con la media y la desviacién estdndar. Después para ver la
relacion de los diferentes factores de riesgo entre ambas cohortes se realizé la prueba

de Chi cuadrado calculando la diferencia de proporciones.

En la parte de estudio analitico, para comparar el riesgo de sufrir un accidente
cardiovascular entre ambas cohortes, se utilizé la prueba Chi cuadrado comparando la
incidencia de pacientes que presentaron accidente cardiovascular entre ambos grupos.
Calculando el riesgo relativo y su intervalo de confianza. Esto mismo se realizd para
comparar el riesgo para cada tipo de accidente cardiovascular y seglin el nimero de

ataques de gota.

Por ultimo, se realizdé un andlisis de supervivencia con el método Kaplan-Meier y la
prueba de Log-rank para comparar ambas curvas y la regresion de Cox. Para calcular si
los pacientes con gota tienen un mayor riesgo de sufrir un accidente cardiovascular

frente a los pacientes sin gota teniendo en cuenta el tiempo de exposicion.

Para el analisis estadistico se utilizé el programa JAMOVI v. 2.6.44.0.

15



4. ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

En este caso, como el estudio fue de tipo retrospectivo y observacional se solicité al
comité de ética la exencidn de pedir el consentimiento informado.

El protocolo obtuvo el informe favorable con cédigo TFG006-25_HUQM por el comité
de ética de la investigacién de la fundacién Jiménez Diaz, quedando anexada a este
trabajo su resolucién.

El estudio se realizé respetando estrictamente las normativas en materia de bioética
segun la declaracién de Helsinki, el informe de Belmont, el convenio de Oviedo sobre los
derechos humanos y la biomedicina y la ley 14/2007, de 3 de julio, de investigacion
biomédica® .

Ademads, este estudio se llevd a cabo conforme a la legislacién de la UE sobre datos
personales, en concreto la Ley Orgéanica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccién de
Datos Personales y garantia de los derechos digitales'® , el Real Decreto1720/2007, la
Ley 41/2002, de 14 de noviembre, basica reguladora de la autonomia del paciente y de

derechos y obligaciones en materia de informacién y documentacion clinica®®.

5. RESULTADOS

Al inicio del estudio se revisaron un total de 421 historias clinicas de pacientes que
habian acudido al hospital Universitario Quironsalud de Madrid entre el 1 de enero de
2015 y el 1 de enero del 2025. En total fueron excluidos del estudio 226 pacientes. La
mayoria de estos pacientes fueron excluidos debido a no haber una fecha clara del
diagnéstico de gota, con un total de 123 pacientes que fueron excluidos por este motivo.
Otro principal motivo fue que varios pacientes presentaban otras patologias
reumatoldgicas, aqui se excluyeron 75 pacientes. El restante de 26 pacientes fue

excluido por diversos criterios de inclusion y exclusion.

Para el estudio se incluyeron un total de 195 personas, de las cuales 95 (49%) fueron
incluidas en la cohorte expuesta y 99 (51%) en la cohorte no expuesta.
La edad siguid una distribucién normal con una media de 53,7 y minimo de 20 y un

maximo de 91.
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Factores de riesgo en ambas cohortes

La figura 1 resume las frecuencias de los diferentes factores de riesgo recogidos vy
accidentes cardiovasculares en las diferentes cohortes. En el eje y se observan las
frecuencias relativas. En el eje x viene recogidos los diferentes factores de riesgo en
ambas cohortes.

Globalmente se observa que hubo una mayor representacién de factores de riesgo
como de accidentes cardiovasculares en la cohorte expuesta.

Se observa que en la cohorte expuesta el 8,4% de los pacientes sufrid un accidente
cardiovascular. Mientras que en la cohorte no expuesta el 4% de los pacientes sufrieron
un accidente cardiovascular.

Se observa que el 100% de los pacientes con gota presentaron hiperuricemia. La
obesidad estuvo presente en el 36,8% de los pacientes con gota, siendo el factor de
riesgo cldsico con mas representacidon en este grupo. La hipertensién arterial estuvo
presente en el 34,7% de los pacientes con gota frente a un 20,2% en los pacientes sin
gota. Seguida a ella se encuentra la insuficiencia renal con un 16,8% en la cohorte
expuesta.

100 100%

90
80
70
60
50
40 38.7% 36,8%
30

20,2% 20,2%
20 15,8% 168% 15,2%

. 8,4% y
10 % 6,1%
0

ACV HTA DM IR HU OBESIDAD

EGOTA ENO GOTA

Figura 1. Frecuencias de accidentes cardiovasculares y factores de riesgo cardiovasculares en las diferentes
cohortes.

ACV= accidente cardiovascular. HTA: Hipertension arterial. DM= Diabetes mellitus. IR= Insuficiencia renal.
HU= Hiperuricemia
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La tabla 1 recoge y resume los porcentajes de los diferentes factores recogidos en el
estudio en ambas cohortes. En las dos primeras columnas se recogen las frecuencias
absolutas y entre paréntesis las frecuencias relativas de las diferentes cohortes. En las
siguientes dos columnas vienen recogidas la diferencia de proporciones y el p-valor

respectivamente.

El 34,7% de la cohorte expuesta a gota presentd hipertension arterial frente a un 20,2%
de pacientes en la cohorte no expuesta a gota. Diferencia de proporciones 14,5% (0,145

IC 95%: 0,02-0,27), p valor=0,023.

La diabetes mellitus también fue mas frecuente en los pacientes con gota. Se obtuvo
que el 15,8% de los pacientes con gota presentaban esta patologia frente a un 6,1% en
los pacientes sin gota. Se obtuvo una diferencia de proporciones entre ambas cohortes

del 9,7% (0,097, IC 95% 0,01-0,18). Fue estadisticamente significativo.

La insuficiencia renal fue la variable que menos asociacién mostro, con un 3,7% (0,037,
IC 95%: -0,06-0,13) de diferencia entre ambos grupos. Esta diferencia no obtuvo

significacidn estadistica.

La obesidad estuvo presente en el 36,8% de los pacientes con gota, frente a un 20,2%
en la otra cohorte. La diferencia entre ambos grupos fue del 16,6% (0,166 IC 95%: 0,04-

0,29). Esta diferencia fue estadisticamente significante.

La hiperuricemia fue la Ultima variable que recoge la tabla. En ella se observa que el

100% de los pacientes con gota presentaban hiperuricemia. La diferencia con la cohorte

no expuesto fue del 84,8% (0,84; 1IC95% 0,77-0,91). Fue estadisticamente significativa.
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Tabla 1. Distribucion de los diferentes factores de riesgo en ambas cohortes.

DIFERENCIA
GOTA NO GOTA P valor
PROPORCIONES
HIPERTENSION si 33(34,7%) 20(20,2%) 0,145
0,023
ARTERIAL no | 62(65,3%) 79(79,8%) IC95% (0,02-0,270)
si 15(15,8%) 6(6,1%)
DIABETES MELLITUS 0,09 0,029
no 80(84,2%) 93 (93,9%) 1€ 95% (0,012-0.18)
INSUFICIENCIA si 16 (16,8%) 13 (13,1%) 0.03
’ 0,469
RENAL no 79 (83,2%) 86 (86,9%) IC 95% (-0,06-0,13)
i 35(36,8% 20(20,2%
OBESIDAD i (36,8%) (202%) 016 0,010
no | 60(63,2%) 79(79,8%) IC 95% (0,04-0,29)
i 95(100% 15(15,2% )
HIPERURICEMIA | 100%) 15,2%) 084 <0,001
no 0(0%) 84(84,8%) IC 95% (0,77-0,91)

Chi cuadrado. IC: intervalo de confianza. Diferencia de proporciones del Si.

Riesgo de accidente cardiovascular

En la tabla 2 se observa el riesgo relativo de sufrir un accidente cardiovascular y tipo de
este, entre ambas cohortes. Ninguna asociacion fue estadisticamente significativa. Se
puede ver las frecuencias absolutas y relativas en las columnas de ambas cohortes. En

las otras dos columnas se representan el riesgo relativo y el p valor.

La tabla refleja que en la cohorte de pacientes con gota hubo un mayor nimero de
accidentes cardiovasculares, sufriendo un accidente cardiovascular el 8,4% de esta
cohorte. En la cohorte no expuesta, el 4% de los pacientes sufrieron un accidente
cardiovascular.

También evidencia que el riesgo relativo de sufrir un accidente cardiovascular en 10 afios
es de 2,08 (IC 95%: 0,65-6,69), reflejando, que los pacientes con gota tienen una 108%
mas de riesgo de sufrir un accidente cardiovascular en 10 afios frente a pacientes sin

esta patologia. Este aumento del riesgo no fue estadisticamente significativo.
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Para el tipo de accidente cardiovascular, se observod que el 5,3% de los pacientes con
gota sufrieron un infarto agudo de miocardio. En la cohorte de pacientes sin gota se
observo que sufrieron un infarto agudo de miocardio el 4% de los pacientes. Se obtuvo
gue el riesgo relativo de sufrir un infarto agudo de miocardio en 10 afios en pacientes
con gota fue del 1,3 (IC 95%: 0,65-6,69). Este resultado no alcanzé significacion

estadistica.

Respecto al ictus isquémicos, se observo que el 3,2% de los pacientes con gota sufrieron
esta patologia. Por otra parte, ningln paciente de la cohorte de pacientes sin gota sufrio
un ictus isquémico. Por ello, no se pudo calcular el riesgo relativo de sufrir un ictus

isquémico en 10 afios en pacientes con gota.

Respecto al ictus hemorragico, en ninguna cohorte hubo registros de esta enfermedad.

Por ello no viene recogida en la tabla.

Para calcular el riesgo relativo de sufrir un accidente cardiovascular dependiendo del
nimero de ataques de gota, a la cohorte expuesta se le dividiéd en dos subgrupos. El
primer subgrupo estaba formado por pacientes que habian tenido 3 o menos ataques
de gota y el otro subgrupo estaba formado por pacientes que habian sufrido mas de 3
episodios de gota. En el 1 subgrupo (<= 3 ataques de gota) hubo un total de 71 pacientes.
En el grupo 2 (>3 ataques de gota) hubo un total de 24 pacientes. En el subgrupo 1 hubo
un total de 3 accidentes cardiovasculares frente a 5 en el subgrupo 2. Se calculé el riesgo
relativo y se obtuvo que los pacientes que habian sufrido mas de 3 episodios de ataques
de gota tenian un riesgo relativo de sufrir un accidente cardiovascular en 10 afios de
4,93 (IC 95%: 1,27-19,1) frente a los pacientes que habian tenido 3 o0 menos ataques de

gota. Este aumento fue estadisticamente significativo (p-valor 0,011).
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Tabla 2. Riesgo de sufrir un accidente cardiovascular y tipo de accidente entre ambas cohortes.

GOTA NO GOTA | Riesgo relativo P valor
Accidente si 8 (8,4%) 4 (4%)
cardiovascular | & 1% 95 2,08 0,205
’ (96%) IC 95% (0,65- 6,69)
Infarto agudo de si 5(5,3%) 4 (4%)
o 1,30 0,680
miocardio 90 (94,7%) 95 (96%) \C 95% (0,36-4,71)
Ictus Isquémico si 3(3,2%) 0 (0%) Sors
no | 92(96,8%) 99 (100%) '

Chi cuadrado. IC: intervalo de confianza. Riesgo relativo del Si.

Andlisis de supervivencia

La figura 2 muestra las curvas de supervivencia en ambas cohortes, obtenidas mediante

el método Kaplan-Meier y la prueba de Log-rank. La linea roja discontinua representa a

la cohorte de pacientes sin gota y la linea azul continua representa la cohorte de los

pacientes con gota. En el eje de las x podemos observar el tiempo expresado en meses

con intervalos de 12 meses (1 afio) hasta finalizar en 120 meses (10 afos). Con el tiempo

se observa que la probabilidad de que no suceda un accidente cardiovascular disminuye

en los pacienetes con gota.
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Figura 2. Curva de andlisis de supervivencia de no sufrir un accidente cardiovascular en las diferentes cohortes. La

linea azul continua representa la cohorte expuesta. La linea roja discontinua representa la cohorte no expuesta.

La tabla 3 resume la probabilidad de no sufrir un accidente cardiovascular en ambas
cohortes a los 3 (36 meses), 5 (72 meses) y 10 (120 meses) afios. En las filas se
encuentran ambas cohortes separadas por la primera columna en los diferentes
tiempos. En las siguientes columnas se observa las personas que estaban en riesgo y el
numero de accidentes cardiovasculares que ocurrieron durante este periodo de tiempo.
Por ultimo, en la ultima columna se evidencia la probabilidad de no sufrir un accidente
cardiovascular dependiendo del tiempo transcurrido y su intervalo de confianza.

Se aprecia que en la cohorte expuesta los accidentes cardiovasculares empiezan a
ocurrir tras 3 afios de seguimiento. En concreto a los 5 afios suceden 3 accidentes
cardiovasculares y a los 10 afios han ocurrido 5 accidentes cardiovasculares mds. Se
observa que la probabilidad de que no suceda un accidente cardiovascular en pacientes

con gota tras 10 afios es del 63,9% IC 95%(43,3%-94,5%).

En el grupo de pacientes sin gota observamos que la probabilidad de no sufrir un

accidente cardiovascular a los 10 afios disminuye hasta el 95,8% con un (IC 95%: 91,9%-

100%).
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Para calcular el riesgo de sufrir un accidente cardiovascular teniendo en cuenta el

tiempo de seguimiento se utilizo la regresidn de Cox. Se obtuvo que el Hazard Ratio fue

de 0,17 (IC95%: 0,05-0,60). Este resultado refleja que los pacientes sin gota tienen un

83% menos de riesgo de sufrir un accidente cardiovascular a los 10 afios frente a los

pacientes con gota. Ademas, esta asociacidn es estadisticamente significativa (p valor:

0,006)

Al calcular la inversa del Hazard Ratio, se obtiene que los pacientes con gota tienen un

riesgo 5,88 (IC 95%: 1,67-20) veces mayor de sufrir un accidente cardiovascular en 10

afios frente a los pacientes sin gota. (p valor:0,006)

Tabla 3. Probabilidad de no sufrir un accidente cardiovascular en ambas cohortes dependiendo del tiempo de estudio.

PROBABILIDAD DE

TIEMPO PERSONAS NUMERO
NO SUFRIR UN
(MESES) EN RIESGO EVENTOS
ACCIDENTE CARDIOVASCULAR
100%
36 86 0 IC 95%(100%-100%)
94,1%
GOTA 7 M 3 IC 95%(87,9%-100%)
63,9%
120 0 5 IC 95%(43,3%-94,5%)
99%
36 95 1 IC 95%(97%-100%)
96,9%
NO GOTA 72 91 2 IC 95%(93,5%-100%)
95,8%
120 39 1 IC 95%(91,9%-100%)

Andlisis de supervivencia. IC: intervalo de confianza.
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6. DISCUSION

En este estudio se ha podido analizar la relacién que existe entre la artritis gotosa y el
riesgo de sufrir un accidente cardiovascular, asi como la relacion que tiene esta patologia
con otros factores de riesgo como la hipertensién arterial, diabetes mellitus,
insuficiencia renal y la obesidad. El estudio ha evidenciado que la gota puede constituir
un factor de riesgo relevante para los accidentes cardiovasculares tanto infarto agudo

de miocardio como ictus, aunque no siempre alcanza una significacién estadistica.

Respecto al objetivo principal del estudio, se obtuvo en un principio que los pacientes
con gota presentaban un riesgo relativo de sufrir un accidente cardiovascular del 2,08
(1C 95%: 0,65-6,69) frente a los pacientes sin gota. Este resultado concuerda cuando se
14-16

compara con diversos estudios que analizaban la relacidn de estas dos patologias

Aunque el riesgo relativo del estudio no obtuvo significacidn estadistica.

Posteriormente, con la utilizacién del modelo de Cox se objetd un aumento del riesgo
estadisticamente significativo. Esto fue debido al implementar la variable de
seguimiento. Con este estudio se obtuvo que los pacientes con gota tienen un riesgo
5,88 (IC 95%: 1,67-20) veces mayor que los pacientes sin gota. Evidenciando, ademas,
como aumenta la probabilidad de sufrir un accidente cardiovascular cuanto mas tiempo

tenga esta patologia.

Asimismo, se obtuvo que el numero de ataques de gota aumenta el riesgo de sufrir un
accidente cardiovascular, siendo estadisticamente significativo. Con un riesgo relativo
de 4,93 (IC 95%: 1,27-19,1). Esto refleja lo que otros estudios han demostrado. Que los
accidentes cardiovasculares aumentan su incidencia dias posteriores a un ataque de
gota descendiendo esta incidencia una vez pasado tiempo del ataque %122, Esto refleja
gue los episodios de artritis gotosa aguda por si mismos aumentan el riesgo de sufrir un

accidente cardiovascular.
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Igualmente, se observa la relacidon que tiene la gota con los diferentes factores de riesgo
cardiovasculares como la hipertensidn arterial, la diabetes mellitus, insuficiencia renal,
obesidad e hiperuricemia. Siendo la diferencia de proporciones estadisticamente
significativa en varias variables frente a los pacientes sin gota, excepto en la insuficiencia
renal. Este resultado concuerda con estudios que asociacidn esta patologia con estos
factores de riesgo. El factor de riesgo que mads se asocié a la gota, excluyendo la
hiperuricemia, fue la obesidad. Esto se puede explicar debido a que la obesidad es un
agravante de la gota, entre otras cosas por el aumento de urato que provoca?3. Su
relacion con los otros factores de riesgo es debido a la fisiopatologia que comparten
entre ellas. Tanto el dafio endotelial que provoca esta patologia y las alteraciones
metabdlicas que provoca, se relaciona con la fisiopatologia de la hipertensién arterial y
la diabetes mellitus?*2>. Respecto a su asociacién con la insuficiencia renal, de debe a
gue la disminucién de la funcidn renal puede contribuir a la diminucién en la excrecidn,

dando como resultado el aumento de acido Urico®.

La relacion que existe entre la gota y la hiperuricemia esta bien estudiada. La
hiperuricemia es el principal factor de riesgo para sufrir gota?. Por lo que es esperable

que en el estudio el 100% de los pacientes con gota hayan presentado esta patologia.

Desde un punto de vista mas clinico, estos resultados obtenidos resaltan la importancia
de considerar la gota, no solo como una enfermedad limitada a las articulaciones, sino
también como un posible marcador de riesgo cardiovascular y metabdlico. Esto debido
a que varias de las asociaciones, como el riesgo de sufrir un accidente cardiovascular,
fueron estadisticamente significativas. Junto con la magnitud de los riesgos observados
y su coherencia con estudios previos, justifican una vigilancia estrecha y un manejo

integral del paciente con gota.

La principal limitacion del estudio fué el tamafo muestral relativamente reducido, ya
gue fue menor que el tamaiio muestral minimo que se calculd al inicio de este estudio.

Esto pudo impactar en la validez externa y la potencia estadistica de ciertas pruebas.

Un sesgo que puede aparecer es el de informacién. En concreto el sesgo de clasificacién

no diferencial. Esto debido a que los datos estdn obtenidos de historias clinicas.
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Pudiendo asi haberse omitido cierta informacidn relevante de ciertas variables. Como
por ejemplo que algunas patologias pueden estar infradiagnosticadas debido a su curso

silente antes del diagndstico como la hipertensidn arterial o la diabetes mellitus.

Otro sesgo para tener en cuenta es el de seleccién. Esto es debido a que el estudio solo
se ha realizado en el Hospital Universitario Quirénsalud Madrid, lo que puede afectar en

la validez externa de los resultados.

Por ultimo, esta es sesgo de confusién. Esto es debido a que existen ciertas variables no
recogidas que pueden influir en sufrir un accidente cardiovascular, como puede ser el
habito de fumar, la actividad fisica de la persona, su consumo de alcohol. Por otro lado,

los factores de riesgo recogidos en el estudio también pueden influir.

Como fortalezas del estudio, destaca el ser un estudio longitudinal. Pudiendo hacer un
seguimiento de los pacientes. Gracias a ello, se ha realizado un analisis de supervivencia.
Con ello, se ha tenido en cuenta el tiempo de seguimiento para poder hacer un ajuste
mas exacto sobre el riesgo de sufrir un accidente cardiovascular en pacientes con gota.
Otro punto a favor es que durante el estudio varios resultados han alcanzado la
significacidn estadistica. Se han intentado evitar ciertos sesgos como el de confusion, al
no incluir a mujeres en el estudio, debido a que en nuestra muestra inicial tenian una

representacion muy baja pudiendo alterar los resultados por sexo.

Este estudio también comparte varios puntos con los Objetivos de Desarrollo Sostenible,
uno de ello es el ODS 3. Este punto trata de la salud y el bienestar. Busca garantizar una
vida saludable y promover el bienestar de todas las personas en cualquier edad.
Coincide en que, con este estudio, se puede incidir en la prevencién de eventos
cardiovasculares en los pacientes con gota. Para asi, disminuir el impacto de los

accidentes cardiovasculares en los pacientes.

Para futuras investigaciones sobre este tema habria varios puntos donde incidir. Uno de
ellos seria el tamafio muestral. Para conseguir una muestra mas representativa. Para
lograrlo se podrian realizar un estudio multicéntrico para aumentar la validez externa
del estudio. También, a futuro, se pueden recoger mds variables y tenerlas en cuenta a

la hora del estudio como pueden ser los habitos de vida (fumar, alcohol) o los
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antecedentes familiares, por ejemplo. Otro aspecto que se puede valorar es la
realizaciéon de un estudio prospectivo, que permita el estudio de como progresa esta
enfermedad y su relacidn con aparicion de comorbilidades o accidentes
cardiovasculares. Asimismo, se podrian realizar ensayos clinicos, con intervenciones

terapéuticas para la reduccion de riesgo de accidente cardiovascular en estos pacientes.

Cabe destacar algunas dificultades encontradas durante el estudio, como Ila
disponibilidad de datos clinicos completos. Esto es debido a que en los ultimos afios se
ha cambiado el sistema informatico del Hospital Quironsalud de Madrid y en algunos
pacientes se ha perdido informacidn al realizar el cambio de plataforma. Otra dificultad
encontrada fue la eleccién del tipo de andlisis a realizar. Buscando cual se adaptaba

mejor al tipo de estudio y buscar no cometer errores.

7. CONCLUSION

Los resultados de este estudio confirman que la gota se asocia a un mayor riesgo de
sufrir un accidente cardiovascular. Concretamente un riesgo del 5,88 (IC 95%: 1,67-20)
alcanzando significacién estadistica cumpliéndose asi el objetivo principal del trabajo y

validando la hipdtesis planteada.

Ademds, se ha evidenciado una mayor frecuencia de factores de riesgo cardiovascular
en pacientes con gota, como hipertension arterial, diabetes mellitus, insuficiencia renal
crénica e hiperuricemia. Estos hallazgos refuerzan la idea de que la gota es una patologia
con implicaciones a nivel sistematico, mas alla del aparato musculoesquelético, y que
podria desempefiar un papel importante en la fisiopatologia cardiovascular a través de

mecanismos inflamatorios y metabdlicos.

Si bien se ha observado una tendencia hacia un mayor riesgo de eventos
cardiovasculares en pacientes con multiples ataques de gota, esta relacién requiere

estudios adicionales para establecer una conclusion definitiva.
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En conjunto, este trabajo pone de manifiesto la importancia de identificar a los
pacientes con gota como una poblacién de riesgo cardiovascular, lo cual podria tener

implicaciones relevantes para su manejo clinico.
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9. ANEXOS

NOMBRE TIPO UNIDADES [EXPLICACION
ARTRITIS Cualitativa |,. N ..
GOTOSA dicotémica Si/No Diagndstico de artritis gotosa.
Accidente Cualitativa | Si el'pac1ente hg sufrido un accidente
. . Si/No cardiovascular independientemente del
cardiovascular |dicotomica tipo
VARIABLES SECUNDARIAS
NOMBRE TIPO UNIDADES [EXPLICACION
Edad C‘uantltatlva Afos
discreta
pernsion [cuiaiva o, e o oo de
Arterial (HTA) |dicotomica pet pendientemente
del tipo.
Di : . . .
h/[lzﬁfttf: Cualitativa Si el paciente estd diagnosticado de
. Si/No Diabetes Mellitus independientemente del
dicotdmica tino
(DM) b
Insuficiencia |Cualitativa |. .Sl clp aciente esta c‘hagnostlgado de
P Si/No insuficiencia renal independientemente del
renal (IR) dicotdmica tipo
. Cualitatica |. Si el paciente tiene un IMC mayor de 30
Ot dicotdmica Si/No kg/m?2 independientemente del subtipo.
Hiperuricemia C'uallFat{Va Si/No Si el paciente presenta una uricemia mayor
dicotomica de 7mg/dl.
Infarto de
miocardio
Cualitativa
. . Ictus
Tipo accidente R
s isquémico
politdmica
Ictus
hemorréagico
Numero de Cuantitativa Numero de Numeros de ataque de gota que estaban
: ataques de . Lo
ataque de gotas |discreta sota recogidos en la historia clinica.
En los pacientes con gota se recogid desde
su diagnostico de gota hasta que ocurrié un
. o accidente cardiovascular o termino el
Tiempo hasta |Cuantitativa ) . .
: Meses estudio. En los pacientes sin gota se
evento discreta . o !
recogié desde su inicio en el estudio hasta
su finalizacion o hasta que ocurri6 un
accidente cardiovascular.
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