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RESUMEN

Introduccion. La artritis reumatoide es una enfermedad autoinmune crénica caracterizada
por inflamacion sistémica y erosion articular progresiva, que afecta la capacidad funcional
y calidad de vida. Aunque el tratamiento farmacologico controla la enfermedad no siempre
restaura la funcion fisica ni normaliza la inflamacion. Por ello, el ejercicio terapéutico
constituye una alternativa no farmacolégica.

Objetivo. Analizar la influencia del ejercicio terapéutico sobre los biomarcadores
inflamatorios en pacientes con artritis reumatoide.

Metodologia. Revision bibliografica de 23 ensayos clinicos aleatorizados publicados entre
2021 y 2026 en Medline, Scopus y ScienceDirect, que evaluaron biomarcadores
inflamatorios, funcion fisica y fuerza muscular en adultos con artritis reumatoide.
Resultados. El entrenamiento de fuerza mejora la capacidad funcional sin agravar la
enfermedad. El yoga reduce citocinas proinflamatorias y aumenta las células T reguladoras,
mientras que las terapias acudticas disminuyen el estrés oxidativo. El entrenamiento
intervalico de alta intensidad mejora la capacidad cardiorrespiratoria sin modificar los
marcadores inflamatorios sistémicos. Las intervenciones multicomponente también generan
beneficios clinicos y metabodlicos.

Conclusion. El ejercicio terapéutico es una intervencion segura y con utilidad clinica en el
manejo de la artritis reumatoide, ya que mejora la capacidad funcional, la fuerza muscular y

la calidad de vida, por lo que debe individualizarse e integrarse al tratamiento.

Palabras clave: ejercicio, artritis reumatoide, biomarcadores inflamatorios, entrenamiento,

fuerza.



ABSTRACT

Introduction. Rheumatoid arthritis is a chronic autoimmune disease characterized by
systemic inflammation and progressive joint erosion, which affects functional ability and
quality of life. Although drug therapy controls the disease, it does not always restore physical
function or resolve inflammation. Therefore, therapeutic exercise is a non-pharmacological
alternative.

Objective. To analyze the influence of therapeutic exercise on inflammatory biomarkers in
patients with theumatoid arthritis.

Methodology. A literature review of 23 randomized clinical trials published between 2021
and 2026 in Medline, Scopus, and ScienceDirect that evaluated inflammatory biomarkers,
physical function, and muscle strength in adults with rheumatoid arthritis.

Results. Strength training improves functional capacity without exacerbating the disease.
Yoga reduces proinflammatory cytokines and increases regulatory T cells, while aquatic
therapies reduce oxidative stress. High-intensity interval training improves cardiorespiratory
fitness without altering systemic inflammatory markers. Multicomponent interventions also
yield clinical and metabolic benefits.

Conclusion. Therapeutic exercise is a safe and clinically beneficial intervention in the
management of rheumatoid arthritis, as it improves functional ability, muscle strength, and
quality of life; therefore, it should be tailored to the individual and incorporated into

treatment.

Keywords: exercise, rheumatoid arthritis, inflammatory biomarkers, training, strength.

Reviewed by:

MsC. Edison Damian Escudero
ENGLISH PROFESSOR
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INTRODUCCION

Entre las enfermedades autoinmunes sistémicas de evolucion cronica se encuentra la artritis
reumatoide, la cual afecta de forma caracteristica a las articulaciones sinoviales y se
acompaiia de un estado inflamatorio persistente que, con el tiempo, provoca la erosion del
cartilago articular y tejido dseo, proceso que se explica por la accion de los fibroblastos
sinoviales activados que secretan metaloproteinasas de la matriz (MMPs) capaces de
degradar el colageno tipo Il y la agrecana (componentes esenciales de la matriz extracelular
del cartilago), a la vez que las citoquinas proinflamatorias estimulan a los osteoclastos a
través del sistema RANKL para promover la resorcion del hueso subcondral, y a esto se
suma la formacion de pannus (un tejido fibrovascular invasivo que se adhiere a la superficie
articular y ejerce una accién mecanica directa de destruccion), con la consiguiente pérdida

de la funcién motora y aparicion de deformidades (1).

Su fisiopatologia se caracteriza por una activacion desregulada del sistema inmune, en la
cual linfocitos T y B, macréfagos y fibroblastos sinoviales general una cascada inflamatoria
persistente que conduce a la erosion progresiva del cartilago y el hueso subcondral. En este
proceso los biomarcadores inflamatorios constituyen indicadores bioquimicos
fundamentales para evaluar la actividad de la patologia y respuesta terapéutica en pacientes
con AR, entre ellos la Proteina C Reactiva (PCR), la Velocidad de Sedimentacion Globular
(VSG), la interlucina-6 (IL-6) y el Factor Necrosis Tumoral alfa (TNF- a), se elevan de

manera mantenida y reflejan objetivamente el grado de actividad inflamatoria sistémica (2).

La artritis reumatoide constituye uno de los trastornos musculoesqueléticos cronicos de
mayor prevalencia e impacto a nivel mundial. Afecta aproximadamente entre el 0,3% y el
1,2% de la poblacion general, aunque estas cifras varian segun la region geografica, factores
genéticos y ambientales de cada grupo poblacional, y los datos epidemiologicos mas
recientes calculan una prevalencia global promedio del 0,46%, lo que representa millones
de personas en todo el mundo que viven con esta condicion, y se observa una mayor
incidencia en los paises industrializados y en el sexo femenino, ademas se proyecta que la
carga de la enfermedad continuara en ascenso como consecuencia del envejecimiento
poblacional y de la optimizacidn de los sistemas diagnosticos que permiten identificar casos

que antes pasaban desapercibidos (3).
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En Latinoamérica, la prevalencia de la artritis reumatoide se sitlia aproximadamente entre
0,2% y 0,5% en poblacién adulta, siendo mas frecuente en mujeres y en personas mayores
de 40 afios. Estudios epidemiologicos destacan que factores como la predisposicion genética
y ambiental influyen en su aparicion y progresion (4). En Ecuador, aunque los estudios
epidemiologicos son limitados, los datos derivados de investigaciones y estudios
latinoamericanos sugieren que la prevalencia de artritis reumatoide se encuentra dentro del

rango regional, aproximadamente entre el 0,5% y 1% en adultos (5).

La fisioterapia es un pilar fundamental en el manejo integral de la AR siendo el ejercicio
terapéutico una herramienta fundamental con su prescripcion sistémica y planificada de
movimientos corporales, actividades fisicas y posturas con el objetivo de corregir deterioros
funcionales, mejorar la condicion musculoesquelética y optimizar la participacion del
paciente en las actividades de la vida diaria. En el contexto de la AR, el ejercicio terapéutico
ha demostrado ser una intervencion segura, eficaz y complementaria al tratamiento
farmacologico convencional. Las modalidades mas estudiadas incluyen al ejercicio aerdbico
de intensidad moderada, entrenamiento de fuerza resistida, los programas de movilidad y

flexibilidad articular, y el ejercicio acuatico o hidroterapia (6).

La evidencia cientifica acumulada demuestra que el ejercicio terapéutico genera beneficios
significativos en la reduccion del dolor, la mejora de la capacidad funcional y la modulacion
de la respuesta inflamatoria sistémica, al reducir los niveles séricos de citocinas
proinflamatorias mediante la liberacion de miosinas antinflamatorios como la interlucina-10
(IL-10). Estos efectos posicionan al ejercicio terapéutico como una herramienta de primer

nivel dentro de la rehabilitacion (7).

La finalidad de la investigacion sobre el “Ejercicio terapéutico sobre los biomarcadores
inflamatorios en pacientes con artritis reumatoide” es facilitar una visién actualizada y
basada en evidencia sobre el impacto del ejercicio terapéutico a nivel inflamatorio desde una
perspectiva fisioterapéutica, recopilando y sistematizando la informacion bibliografica
publicada sobre investigaciones no farmacologicas centradas en el ejercicio para disminuir
la actividad inflamatoria medida a través de biomarcadores inflamatorios como la proteina
C reactiva y poder intervenir sobre este factor, que constituye el principal determinante de
la progresion del dafio articular, la discapacidad funcional y el deterioro de la calidad de

vida.
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OBJETIVO

Analizar la influencia del ejercicio terapéutico sobre los biomarcadores inflamatorios en

pacientes con artritis reumatoide.
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MARCO REFERENCIAL

2.1. Artritis Reumatoide
2.1.1. Definicion y Generalidades.

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad autoinmune sistémica de caracter cronico y
progresivo (8). Se caracteriza por la inflamacion persistente de la membrana sinovial,
proceso que desencadena la formacion de pannus (una estructura de tejido fibrovascular) que
invade de manera gradual el cartilago articular y el hueso subcondral, lo que provoca
erosiones oOseas y deformidades articulares tipicas, y a mnivel sistémico genera
manifestaciones extraarticulares como nddulos reumatoides, pericarditis y un estado
inflamatorio generalizado que incrementa el riesgo cardiovascular del paciente de forma
continua. (9). Desde el punto de vista inmunolégico, la AR se distingue por la produccion
de anticuerpos especificos, entre los cuales el factor reumatoide (FR) y los anticuerpos
antipéptido citrulinado ciclico (anti-CCP) tienen mayor valor diagnostico y pronostico, dado
que los anti-CCP muestran alta especificidad para la patologia y se asocian con formas mas
erosivas y agresivas, siendo detectables incluso afios antes de la aparicion de los primeros
sintomas clinicos, lo que abre una ventana de oportunidad para el diagnostico precoz y la

intervencion temprana (10).
2.1.2. Epidemiologia.

La AR constituye una de las enfermedades reumatologicas mas frecuentes a nivel mundial,
con una prevalencia global estimada entre el 0,5% y el 1% de la poblacién adulta (11). Segun
el estudio Global Burden of Disease 2021, en el afio 2020 se contabilizaron
aproximadamente 17,6 millones de personas con AR en el mundo, y las proyecciones indican
que esta cifra podria alcanzar los 31,7 millones hacia el afio 2050, lo que representa un
incremento cercano al 80%, impulsado principalmente por el envejecimiento progresivo de
la poblaciéon mundial y la mayor supervivencia de los pacientes gracias a los avances
terapéuticos disponibles (12).

La distribucion por sexo muestra una marcada predominancia femenina, con una relacion de
aproximadamente 3:1 respecto a los hombres, y la edad de inicio més frecuente se ubica
entre los 40 y 60 afios, aunque la enfermedad puede presentarse en cualquier etapa de la vida
adulta (11). En Ecuador, la informacion epidemioldgica disponible sefiala una prevalencia

del 0,8 % en estudios realizados en la ciudad de Cuenca, donde la AR se posiciona entre las
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enfermedades reumatologicas de mayor impacto asistencial, lo que genera un impacto

considerable en los servicios de rehabilitacion y en el sistema de salud ptblica (13).
2.1.3. Etiologia

La AR surge por la combinacion de factores genéticos y ambientales, donde el gen HLA-
DRBI, que es una proteina presente en la superficie de las células inmunes encargada de
identificar si una sustancia es propia o extrafia del organismo, cuando presenta variables
alteradas identifica incorrectamente proteinas propias como una amenaza, a lo que se suman
factores externos como tabaquismo, infecciones periodontales y la exposicion a
contaminantes ambientales que modifican proteinas del cuerpo mediante un proceso llamado
citrulinacion, haciendo que el sistema inmune produzca anticuerpos contra ellas como el
factor reumatoide y los anticuerpos anti-CCP, generando una inflamacion persistente en las
articulaciones(14)

Una vez activa esta respuesta equivocada, células como linfocitos T y B, los macrofagso y
los fibroblastos sinoviales liberan sustancias inflamatorias como el TNF-q, la IL-1 y la IL-
6, inducen a la erosion articular progresiva, ademds factores hormonales y epigenéticos
modulan la susceptibilidad y evolucion de la enfermedad, especialmente en mujeres,
mientras que condiciones ambientales continuas perpetuan la activaciéon inmune y favorecen

la cronicidad del proceso (15).
2.1.4. Fisiopatologia.

Enla AR el sistema inmune pierde el control de su respuesta defensiva, de modo que células
como los linfocitos T CD4+, los linfocitos B, los macrofagos y las células dendriticas se
acumulan dentro del tejido que recubre las articulaciones y generan un ambiente de
inflamacion permanente, a esto se suma que los fibroblastos sinoviales, que son células
propias de ese tejido, se vuelven agresivas y comienzan a producir enzimas llamadas
metaloproteinasas, que destruyen el cartilago y los componentes estructurales de la
articulacion, perpetuando el dafio de formacion progresiva (16).

En este proceso citocinas proinflamatorias TNF-a, IL-6 e IL-1B amplifican la inflamacion
estimulando al higado para producir proteinas de respuesta inflamatoria, activando los
osteoclastos que son las células encargadas de reabsorber hueso y promoviendo la formacion
de nuevos vasos sanguineos dentro de las articulaciones que alimentan un tejido anémalo
llamado pannus, que crece invasivamente sobre el cartilago y el hueso destruyéndolos con

el tiempo (17).
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Los linfocitos B contribuyen al dafio produciendo anticuerpos como el factor reumatoide y
los anti-CCP, que forman complejos que activan el sistema del complemento, el cual es una
cadena de proteinas que amplifica la respuesta inflamatoria por la IL-6, producen una
citocina llamada IL-17 que agrava alin mas la inflamacion tanto dentro de la articulacion
como en otros organos, explicando las manifestaciones que la enfermedad genera fuera de

las articulaciones (16).
2.2. Manifestaciones clinicas y Diagnostico de la AR
2.2.1. Manifestaciones Articulares.

La afectacion poliarticular de distribucion bilateral y simétrica, presenta predileccion por las
articulaciones metacarpofalangicas, interfalangicas proximales, mufiecas, rodillas, tobillos y
metatarsofaldngicas, manifestandose a través de dolor articular de ritmo inflamatorio, edema
periarticular, calor local y rigidez matutina que habitualmente supera los 30 a minutos de
duracion, constituyendo este tltimo signo un marcador clinico de actividad inflamatoria que
se correlaciona con el grado de sinovitis persistente (18).

Con el avance de la enfermedad sin un control adecuado de la actividad inflamatoria, se
desarrollan deformidades articulares caracteristicas como la deviacion cubital de los dedos,
la deformidad en cuello de cisne, la deformidad en boutonniere y el pie plano adquirido,
junto con la aparicion de nodulos reumatoides en zonas de presion, todos ellos consecuencia
del dano acumulado sobre el cartilago, hueso subcondral, tendones y ligamentos
periarticulares que pierden progresivamente su capacidad de sostener las articulaciones

afectadas (18).
2.2.2. Manifestaciones Extraarticulares.

Suelen ocurrir con mayor frecuencia en pacientes con enfermedad de larga evolucion, titulos
elevados de FR y anti-CCP, y actividad inflamatoria no controlada, abarcando
complicaciones pulmonares como la enfermedad pulmonar intersticial y la pleuritis,
manifestaciones cardiovasculares que incluyen pericarditis, miocarditis y un riesgo
aumentado de cardiopatia isquémica. El riesgo cardiovascular representa una de las
complicaciones mas graves de la enfermedad, siendo dos a tres veces mayor que en la
poblacion general, atribuible tanto a la inflamacion sistémica cronica que promueve la
aterosclerosis acelerada como a los efectos secundarios de los tratamientos farmacolégicos;
particularmente los corticosteroide, que favorecen el desarrollo de dislipidemia, hipertension

arterial y resistencia a la insulina (19).
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2.2.3. Ciriterios Diagndsticos.

La aplicacion de los criterios clasificatorios ACR/EULAR 2010, asignan puntuaciones a
cuatro dominios: nimero y tipo de articulaciones afectadas, serologia (FR y anti-CPP);
reactantes de fase aguda (PCR y VSG) y duracién de los sintomas, requiriéndose una
puntuacion igual o superior a 6 puntos sobre 10 para establecer el diagnostico formal de AR,
un sistema que demostré mayor sensibilidad para la identificacion de formas tempranas de
la enfermedad (20).

La evaluacion de la actividad de la enfermedad se realiza habitualmente mediante indices
compuestos, siendo el DAS28 (Disease Activity Score 28) el mas ampliamente utilizado en
la practica clinica y en la investigacion, dado que integra el numero de articulaciones
dolorosas y tumefactas entre 28 articulaciones predefinidas la VSG o PCR y la valoracion
global del paciente, clasificando la actividad de la enfermedad en remision, baja, moderada
o alta actividad, lo que orienta las decisiones terapéuticas y permite monitorizar la respuesta

al tratamiento de forma objetiva y reproducible (20).
2.3. Biomarcadores Inflamatorios en Artritis Reumatoide
2.3.1. Definicion y Clasificacion de Biomarcadores.

Se define como una caracteristica biologica medible de forma objetiva que actua como
indicador de procesos biologicos normales, procesos patogénicos o respuestas
farmacologicas a una intervencion terapéutica, y en el contexto de la AR los biomarcadores
inflamatorios permiten cuantificar la magnitud de la actividad inflamatoria, monitorizar la
progresion del dafio estructural, predecir la respuesta al tratamiento y detectar de forma
temprana los brotes de la enfermedad, contribuyendo asi a un manejo clinico mas preciso e
individualizado (21).

Los biomarcadores utilizados en la AR pueden clasificarse en proteinas de fase aguda entre
las que se destacan la PCR y el fibrindgeno; indices eritrocitarios como la VSG; citocinas y
quimiocinas incluyendo TNF-a, IL-5, IL-1B, IL-17 e IL-10; autoanticuerpos como el FR y
los anti-CCP; ademés de marcadores de remodelado 6seo y cartilaginoso como el CTX-1y
el COMP, cada uno de ellos con diferentes niveles des especificidad, sensibilidad y
aplicabilidad clinica en funcion de la fase y caracteristica de la enfermedad evaluada (21).
La determinacion de estos biomarcadores se realiza mediante analisis de laboratorio a partir
de una muestra de sangre venosa, donde la proteina C reactiva (PCR) se cuantifica con

técnicas inmunoldgicas como la inmunoturbidimetria y se expresa en mg/L, reflejando la
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respuesta hepatica ante estimulos inflamatorios, la velocidad de sedimentacion globular
(VSG) se mide con el método de Westergren que registra la caida de los eritrocitos en mm/h
y su elevacion indica la presencia de proteinas de fase aguda que aceleran la agregacion de
los globulos rojos, las citocinas proinflamatorias (TNF-a, IL-6, IL-18 e IL-17) y
antiinflamatorias (IL-10, IL-1Ra, TGF-f) se cuantifican mediante ELISA o citometria de
flujo, técnicas que utilizan anticuerpos monoclonales para detectar y medir concentraciones
muy bajas de estas proteinas en suero o plasma, lo que permite obtener un perfil detallado

del estado inflamatorio del paciente (22).
2.3.2. Proteina C reactiva.

La proteina C reactiva (PCR) es una proteina pentamérica de fase aguda sintetizada por los
hepatocitos en respuesta a sefiales proinflamatorias, principalmente IL-6, TNF-a e IL-1,
sus concentraciones séricas pueden aumentar entre 100 y 1000 veces respecto a sus valores
basales durante procesos inflamatorios activos, con una vida media corta de
aproximadamente 19 horas que la convierte en un biomarcador dindmico y sensible para
monitorizar la intensidad y la evolucidn de la inflamacion en tiempo real (23).

Las concentraciones elevadas de PCR no solamente reflejan la actividad inflamatoria, sino
que participan activamente en la patogénesis de la enfermedad al activar el complemento,
opsonizar células dafiadas y promover la fagocitosis, de modo que actua simultdneamente
como marcador y medidor del proceso inflamatorio. La PCR de alta sensibilidad (PCR-hs)
permite detectar incrementos inflamatorios de baja intensidad, siendo util para evaluar el
riesgo cardiovascular en pacientes con AR, donde la inflamacion subclinica persistente
contribuye a la aterosclerosis acelerada, por lo que su medicidn sistémica aporta informacion
complementaria tanto para el control de la actividad reumatica como para la estratificacion

del riesgo cardiovascular de esta poblacion vulnerable (23).
2.3.3. Velocidad de Sedimentacion Globular.

La velocidad de sedimentacion globular se define como la medicion de la rapidez con que
los eritrocitos descienden en un tubo con sangre no coagulada en el transcurso de 60 minutos,
esta prueba presenta una baja especificidad porque sus valores se elevan en multiples
condiciones clinicas como la inflamacion, infecciones, enfermedades neoplasicas o cuando
se produce un aumento anormal de las proteinas plasmaticas que promueven la caida
acelerada de los globulos rojos, y aunque su especificidad para la AR es menor que la de la

PC, mantiene su utilidad clinica dentro del indice DAS28-VSG que es una escala que mide
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la actividad de la enfermedad considerando articulaciones inflamadas, dolorosas y la
percepcion del paciente. Presenta caracteristicas distintas a las de la PCR, dado que su
elevacion es mas lenta en responder a los cambios en la actividad inflamatoria, con un
aumento que tarda 24 a 48 horas después del estimulo inflamatorio y una normalizacion que
se prolonga dias o semanas tras la resolucién del mismo, lo que hace menos sensible para
detectar cambios agudos pero potencialmente mas util para reflejar estados inflamatorios
cronicos o de baja intensidad que caracterizan ciertos periodos de la enfermedad reumatica

(24).
2.3.4. Citocinas Proinflamatorias.

Las citocinas proinflamatorias son proteinas que el sistema inmune libera para activar y
mantener la inflamacion y en la AR las més relevantes son el TNF-a, la IL-1B, la IL-6 y la
IL-17, que actian sobre el tejido que recubre las articulaciones atrayendo mas células
inflamatorias, activando células que destruyen el hueso llamados osteoclastos y estimulando
la produccién de enzimas que degradan el cartilago articular, siendo el TNF-a el que ocupa
el papel central debido a que ademas de generar infamacion directa estimula la liberacion de
IL-1B e IL-6, amplificando el daio, mientras que la il.6 en particular afecta también al
metabolismo del hierro y estimula la produccion de anticuerpos, lo que explica la razon por
la que los pacientes con AR activa presentan anemia y niveles elevados de proteinas

inflamatorias en sangre (17).
2.3.5. Citocinas Antiinflamatorias.

Frente a las citocinas que activan la inflamacion, el organismo dispone de otras que la frenan,
siendo la mas importante IL.10, producida por macrofagos, linfocitos T reguladores y células
dendriticas, cuya funcion es bloquear directamente al TNF-a, la IL-6 y la IL-12, reduciendo
asi la activacion de las células que mantienen el proceso inflamatorio activo, y el equilibrio
entre ambos grupos de citocinas es lo que determinan la intensidad de la enfermedad, cuando
predominan las proinflamatorias el afio articular avanza, mientras que cuando el ejercicio
fisico regular aumenta los niveles de IL-10 y reduce los de TNF-a e IL-6, la enfermedad

tiende a estabilizarse y la condicion clinica del paciente mejora (25).
2.3.6. Tratamiento Farmacologico

Se orienta a controlar la inflamacion y frenar la progresion del dafio articular, para lo cual se
emplean farmacos modificadores de la enfermedad convencionales como metotrexato,

leflunomida y sulfasalazina, los cuales se utilizan como primera linea debido a su capacidad
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para modular la respuesta inmune, ademas se pueden asociar glucocorticoides en dosis bajas
durante fases iniciales o exacerbaciones con el fin de disminuir la actividad inflamatoria de
manera rapida. Por otro lado, los antiinflamatorios no esteroideos se indican como terapia
complementaria para el alivio del dolor sin modificar el curso de la enfermedad, todo esto
bajo monitorizacion constante por posibles efectos adversos hepaticos, hematoldgicos y
gastrointestinales, especialmente en tratamientos prolongados y en pacientes con

comorbilidades asociadas (26).
2.4. Ejercicio Terapéutico
2.4.1. Definicion y Principios.

Se define como la prescripcion sistematica, planificada y supervisada de movimientos
corporales, posturales y actividades fisicas con la finalidad de mejorar y restaurar la funcion
fisica, reducir el dolor, prevenir la discapacidad o revertir las alteraciones funcionales
derivadas de una condicion de salud especifica, distinguiéndose de la actividad fisica general
por su caracter individualizado, su fundamentaciones clinica y la necesidad de que sea
dosificado y controlado por un profesional de la salud capacitado (27).

Los principios que rigen la prescripcion del ejercicio terapéutico en condiciones
inflamatorias como la AR incluyen la especificidad, que implica seleccionar el tipo de
gjercicio en funciéon del objetivo terapéutico y las caracteristicas del paciente; la
progresividad, que establece el incremento gradual de la carga de entrenamiento para generar
adaptaciones sin precipitar lesiones; la reversibilidad, que recuerda que los beneficios
obtenidos se pierden ante el desacondicionamiento; y la individualizacion, que exige ajustar
el programa a la capacidad funcional, comorbilidades, actividad de la enfermedad y

preferencias del paciente (27).
2.4.2. Modalidades de Ejercicio Terapéutico en Artritis Reumatoide.

El ejercicio constituye la modalidad mas investigada en pacientes con AR, abarcando
actividades como la caminata, el ciclismo, la natacion y el baile de bajo impacto, que mejorar
la capacidad cardiorrespiratoria, reducen la fatiga, favorecen el control del peso corporal y
modulan la respuesta inflamatoria sistémica mediante la produccién de mioquinas con
propiedades antinflamatorias, con programas tipicamente de 30 a 60 minutos de duracion,
realizados entre dos y cinco sesiones semanales, a una intensidad entre el 50% y el 80% de

la frecuencia cardiaca maxima, durante periodos de 8 a 24 semanas (28).
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El entrenamiento de resistencia o fuerza muscular tiene por objetivo contrarrestar la pérdida
de masa muscular y la debilidad que caracteriza a los pacientes con AR por efecto de la
inflamacion cronica, la inactividad y el tratamiento con corticosteroides, demostrando en
revisiones sistematicas que mejorar la fuerza muscular, la capacidad funcional, la densidad
mineral 6sea y la composicion corporal sin agravar la inflamacion articular cuando se
prescribe de forma adecuada, con cargas progresivas entre el 50% y el 70% de una repeticion
maxima y series de 8 y 15 repeticiones por grupo muscular (29).

Los programas combinados, que integran ejercicio aerdbico y de resistencia en una misma
sesion o en dias alternos, representan la estrategia mas completa para abordar las multiples
dimensiones de la discapacidad asociada a la AR, dado que genere beneficios simultaneos
sobre la capacidad cardiorrespiratoria, la fuera muscular, la funcion articular y el control de
los marcadores inflamatorios, con la evidencia acumulada que respalda su seguridad y
eficacia incluso durante periodos de actividad moderada de la enfermedad (30)

La hidroterapia aprovecha las propiedades fisicas del agua, como la flotabilidad que reduce
la carga articular, la resistencia que ofrece el medio para el fortalecimiento muscular y la
temperatura templada que disminuye el espasmo muscular y mejora la movilidad articular,
siendo particularmente recomendada para pacientes con AR en etapas avanzadas, con mayor
compromiso articular, dolor intenso o reduccion importante de tolerancia al ejercicio en
tierra, donde las modalidades convencionales resultan menos tolerables o accesibles para el
paciente (31,32).

Las disciplinas de bajo impacto como el yoga y pilates han ganado respaldo en afios recientes
como modalidades complementarias en el abordaje de la AR, demostrando beneficios sobre
la flexibilidad articular, equilibrio, propiocepcion, dolor y calidad de vida relacionada con
la salud, con programas de 60 a 90 minutos realizados dos o tres veces por semana que
mostraron resultados favorables sobre parametros psicoldgicos como la ansiedad y

depresion, frecuentemente asociados a la carga cronica de la enfermedad reumatica (33,34).
2.4.3. Dosificacion del ejercicio terapéutico en la artritis renmatoidea

Comprende la determinacion precisa de cuatro variables interdependientes; frecuencia,
intensidad, duracion y tipo de ejercicio, las cuales deben prescribirse de manera
individualizada segun el estado funcional del paciente, el nivel de actividad de la enfermedad
y las comorbilidades presentes, siendo las guias del ACR 2922 las que recomiendan para el
componente aerdbico una frecuencia de 3 a 5 sesiones semanales, una intensidad moderada

equivalente 50% - 70% de la frecuencia cardiaca maxima o entre 12 y 14 puntos en la escala
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de esfuerzo percibido de Borg, con sesiones de 30 a 60 minutos, mientras que para el
entrenamiento de resistencia muscular se establece una frecuencia de 2 a 3 dias por semana,
con cargas entre el 60% y el 80% de una repeticidon maxima y series de 8 a 15 repeticiones
por grupo muscular (35).

La progresion de la carga es un principio indispensable en la dosificacion del ejercicio en la
AR, dado que iniciar con cargos bajas y avanzar de forma gradual permite que el sistema
musculoesquelético se adapte sin generar exacerbaciones de la inflacion articular,
recomenddndose incrementos 5% al 10% en la carga de trabajo cada una a dos semanas
segun la tolerancia del paciente, y ajustando la prescripcion ante signos de brote articular
como dolor que persiste mas de dos horas tras el ejercicio en la carga de trabajo cada una a
dos semanas como dolor que persiste mas de dos horas tras el ejercicio o aumento de la
tumefaccion articular, situacion ante la cual se debe reducir temporalmente la intensidad
pero no suspender el programa, ya que la inactividad prolongada agrava la sarcopenia, la

rigidez articular y la actividad inflamatoria sistémica (36).
2.5. Mecanismos Antiinflamatorios del Ejercicio Fisico
2.5.1. El musculo como Organo Endocrino.

Durante el ejercicio fisico, el musculo esquelético no solo se contrae para generar
movimiento sino que también libera sustancias quimicas hacia la sangre llamadas mioquinas,
que funciona como mensajeros que viajan por todo el cuerpo influyen en distintos érganos
y sistemas, entre estas sustancias se encuentran la irisina, que regula el metabolismo de la
grasa, el BDNF, que protege las células del cerebro, y la IL-6 muscular, que tiene
comportamiento particular porque cuando la produce el musculo durante el ejercicio no
genera inflamacion sino todo lo contrario (37).

La IL-6 muscular activa otras sustancias que reducen la inflamacién y bloquean una
molécula llamada TNF- o, que normalmente es liberada por los macréfagos para inflamar
tejidos, de manera que el musculo durante el ejercicio actia como regulador natural de la
inflamacion, enviando sefiales quimicas que le indican al cuerpo que debe calmarse en lugar
de activar una respuesta inflamatoria, lo cual explica el motivo por lo que las personas que
hacen ejercicio regularmente tienen menor tendencia a padecer enfermedades relacionadas

con inflamacién cronica (37).
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2.5.2. Modulacion Inmunolégica por el Ejercicio.

El sistema inmune cuenta con distintos tipos de cé€lulas defensivas, donde los linfocitos T
atacan directamente a células infectadas o andmalas, los linfocitos B producen anticuerpos
que neutralizan bacterias y virus, los macréfagos destruyen patdgenos en los tejidos, los
neutr6filos son los primeros en responder ante una infeccion y las células dendriticas
informan al resto del sistema sobre la presencia de una amenaza, y es precisamente sobre
estas poblaciones donde el ejercicio fisico regular genera cambios medibles, pues la
actividad aerobic a intensidad moderada disminuye los monocitos que producen inflamacion
en exceso y aumenta las células T reguladoras, que impiden que el sistema inmune ataca por
error los tejidos propios del organismo, un fallo que caracteriza a enfermedades autoinmunes
como lo es la AR de modo que mantener una rutina de ejercicio constante o solo mejora la
condicion fisica sino que regula de forma directa la manera en que el cuerpo distingue entre

lo que debe atacar y lo que debe preservar (38).
2.5.3. Efectos sobre el Estrés Oxidativo.

El estrés oxidativo ocurre cuando el cuerpo genera mds sustancias dafiinas de las que es
capaz de eliminar, siento estas sustancias los llamados radicales libres, que son moléculas
inestables que se producen de forma natural durante procesos como la respiracion celular
pero en exceso atacan y deterioran las células sanas, y en la AR este desequilibrio dana las
grasas, proteinas y el ADN del tejido que recubre las articulaciones, ademas activa una
molécula llamada NF-kB que funciona como interruptor que enciende genes como los del
TNF-a, la IL-1pB y la IL-6, que son los responsables de fabricar las proteinas que generan y
mantienen la inflamacidn activa en las articulaciones, agravando progresivamente el dafio
en los tejidos (39).

El ejercicio fisico regular a intensidad moderada entrena al cuerpo para defenderse mejor de
este dafio, ya que aumentan la produccion de enzimas antioxidantes como la superoxido
dismutasa, la catalasa y la glutation peroxidasa, que son proteinas que el propio organismo
fabrica para desactivar esos radicales libres, reduciendo asi el dafio en los tejidos articulares
y frenando la cadena de reacciones que mantiene activa la inflamacion, de manera que el
ejercicio actua como una herramienta natural que equilibra la produccion y eliminacion de

sustancias dafinas dentro del organismo (37).

25



2.6. Efectos del Ejercicio Terapéutico sobre Biomarcadores Inflamatorios en AR
2.6.1. Efectos sobre la Proteina C Reactiva.

La evidencia generada por ensayos clinicos aleatorizados y metaanalisis demuestra que los
programas de ejercicio terapéutico de duracion igual o superior a 12 semanas producen
reducciones estadisticamente significativas en las concentraciones séricas de PCR en
pacientes con AR, con porcentajes de reduccion reportados entre el 15% y el 35% respecto
a los valores basales, siendo los programas combinados que integran ejercicio aerdbico y de
resistencia los que muestran mayor impacto sobre este biomarcador en comparacion con las
modalidades aisladas (40).

El ejercicio fisico reduce los niveles de la proteina PCR, que el higado produce cuando hay
inflamacién en el cuerpo y se usa como marcador para detectarla, lo hace a través de varios
mecanismos simultaneos, debido a que disminuye la grasa visceral, la cual se acumula
alrededor de los d6rganos y genera senales inflamatorias de forma continua, aumenta la
sustancia IL-10 que frena la produccion de moléculas inflamatorias, y mejora la sensibilidad
a la insulina, lo cual es relevante porque la resistencia a esta hormona, frecuente en pacientes
con AR, mantiene al cuerpo en un estado inflamatorio constante que el ejercicio ayuda a

revertir. (41).
2.6.2. Efectos sobre la Velocidad de Sedimentacion Globular.

Los programas de ejercicio terapéutico sostenidos en el tiempo generan una disminucion de
la velocidad de sedimentacioén globular (VSG) que es una andlisis de sangre que mide de
forma indirecta cuanta inflamacioén hay en el cuerpo, aunque los resultados varian entre
estudios dado que este marcador es menos sensible a cambios rapidos y se ve afectado por
otros factores como los niveles de inmunoglobulinas, que son proteinas del sistema inmune
que alteran la velocidad con la que los globulos rojos se sedimentan, y el hematocrito, que
es el porcentaje de globulos rojos presentes en la sangre y modifican esa velocidad, sin
embargo las investigaciones que implican intervenciones de al menos 12 semanas reportan
reducciones de este parametro acompafadas de mejoras en la actividad de la enfermedad de
modo que la continuidad en el ejercicio es lo que determina cambios mas estables y

duraderos (42).
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2.6.3. Efectos sobre las Citocinas Proinflamatorias.

El ejercicio fisico modula las citocinas proinflamatorias en la AR, con descensos de TNF-a,
IL-6 e IL-1p tras programas estructurados, especialmente aerobico de intensidad moderada,
do

nde la reducciéon de TNF-a se presenta con mayor frecuencia, ademds el entrenamiento
regular disminuye la produccion basal de esta citocina por monocitos mediante menor
expresion de toll-like 4 (TLR4), menor respuesta a lipopolisacaridos y cambios en la
regulacion genética, por otro lado la IL-6 presenta un aumento transitorio durante el ejercicio
por origen muscular y luego desciende por debajo de niveles basales, mientras que a lo largo
plazo se observa disminucion de IL-6 inflamatoria junto con aumento de IL-19, generando

un entorno antiinflamatorio progresivo (43).
2.6.4. Efectos sobre las Citocinas antiinflamatorias.

El ejercicio fisico regular aumenta los niveles de IL-10, una citocina antiinflamatoria que
ayuda a controlar la inflamacion en enfermedades como la AR, este aumento se presenta
tanto después de sesiones de ejercicio aerdbico como con el entrenamiento continuo,
alcanzando incrementos de hasta el 20% a 40% tras programas de varias semanas, ademas
la IL-10 actua disminuyendo la produccion de citocinas proinflamatorias como TNF-a e IL-
6, reduciendo la activacion de células inmunes y limitando el dafio en el tejido sinovial, por
lo que el ejercicio no solo mejora la condicion fisica sino que también apoya el control de la

inflamacion junto con el tratamiento farmacoldgico (44).

2.6.5. Relacion entre Protocolo de Ejercicio y la Respuesta de Biomarcadores

Inflamatorios

La relacion dosis-respuesta entre las caracteristicas del protocolo de ejercicio y la magnitud
del efecto sobre los biomarcadores inflamatorios ha sido objeto de analisis en numerosos
ensayos clinicos, observandose que la duracion del programa es una variable determinante,
dado que los programas de duracion menos a ocho semanas muestran efectos inconsistentes
sobre los biomarcadores, mientras que los de 12 a 24 semanas producen reducciones
significativas y sostenidas en PCR, VSG y citocinas proinflamatorias, siendo los de mayor
duracion los que alcanzan los efectos mas pronunciados (45).

La frecuencia de entrenamiento entre dos y cinco sesiones semanales muestra una relacion
positiva con la magnitud del efecto antiinflamatorio dentro de rangos de intensidad

moderada, sin embargo el ejercicio de alta intensidad realizado con exceso de frecuencia
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puede generar el efecto contrario al elevar transitoriamente los marcadores inflamatorios y
comprometer la recuperacion articular, lo que resalta la importancia de prescribir el ejercicio
dentro de margenes de intensidad y volumen seguros y adecuados para la condicion
especifica del paciente con AR (46).

Los estudios comparativos entre modalidades muestran que el ejercicio aerdbico produce los
efectos mas consistente sobre la PCR y VSG, el entrenamiento de resistencia genera mayores
beneficios sobre la fuerza muscular y la composicion corporal, mientras que los programas
combinados maximizan el impacto sobre el conjunto de biomarcadores inflamatorios y
parametros funcionales, lo que apoya la recomendacion clinica de incorporar ambas
modalidades en el manejo integral de los pacientes con AR, con progresion individualizada

y supervision regulada por fisioterapeuta (47).

28



METODOLOGIA

3.1. Tipo de Investigacion

El tipo de investigacion fue bibliografico, al fundamentarse en la revision y andlisis de
fuentes bibliograficas con respaldo cientifico, lo que permitié consolidar el conocimiento
disponible para comprender el impacto del ejercicio terapéutico sobre los biomarcadores
inflamatorios como la proteina C reactiva, velocidad de sedimentacion globular, TNF-a e
IL-6 en personas diagnosticadas con artritis reumatoide, sin necesidad de producir nuevos

datos experimentales.

3.2. Diseiio de Investigacion

El disefio de la presente investigacion fue de tipo documental, fundamentado en una revision
de la literatura cientifica disponible, dada que su objetivo principal es analizar la informacion
publicada sobre los efectos del ejercicio terapéutico en los biomarcadores inflamatorios en
pacientes con artritis reumatoide, para lo cual se identifico y examind estudios previos
vinculados con las variables de interés, sin que se genere datos experimentales propios ni se

interviniera directamente sobre ninguna poblacion de pacientes.

3.3. Nivel de Investigacion

El nivel de investigacion fue descriptivo, ya que se llevo a cabo una busqueda sistematica
en distintas fuentes de literatura dentro del area de la reumatologia y la rehabilitacion fisica,
centrandose en los efectos del ejercicio terapéutico sobre los marcadores inflamatorios y la
actividad de la enfermedad, lo que permitié recopilar y describir las caracteristicas
metodologicas de cada articulo, los protocolos de entrenamiento empleados y los desenlaces

medidos en los distintos estudio revisados.

3.4. Método de Investigacion

El método inductivo fue empleado en esta investigacion, dado que se partio de la revision
detallada de hallazgos especificos reportados en articulos cientificos sobre el ejercicio
terapéutico en pacientes con artritis reumatoide, y a partir de esta informacion particular fue
posible desarrollar conclusiones de caracter general sobre la eficacia de las distintas
modalidades de ejercicio en la modulacion de los biomarcadores inflamatorios y en la

reduccion de la actividad de la enfermedad medidas por el DAS28.
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3.5. Segun la cronologia de investigacion

La investigacion fue de tipo retrospectiva, dado que la informacion y los datos obtenidos
corresponden a estudios publicados con anterioridad a la presente revision, lo que permitid
conocer los patrones y la evolucion del uso del ejercicio terapéutico como intervencion sobre
los biomarcadores inflamatorios en la artritis reumatoide a lo largo del tiempo,
proporcionando una base de conocimiento consolidada para el analisis de la evidencia

disponible y un punto de partida para futuras investigaciones en el area.

3.6. Poblacion

La poblacion consistié en 140 articulos cientificos identificados en las bases de datos
Medline, Elsevier y Scielo cuya tematica aportd informacion actualizada sobre el ejercicio
terapéutico y su relacién con los biomarcadores inflamatorios en pacientes con artritis
reumatoide, abarcando ensayos clinicos aleatorizados, revisiones sistematicas y metaanalisis

publicados dentro del periodo de busqueda establecido para la presente investigacion.

3.7. Muestra

Finalmente, se seleccionaron un total de 23 articulos cientificos que cumplian con los
criterios de inclusion establecidos para la investigacion, los cuales constituyeron la base del
analisis y permitieron abordar de manera precisa los efectos de las distintas modalidades de
ejercicio terapéutico sobre los biomarcadores inflamatorios y la actividad de la enfermedad

medida por el DAS 28 en pacientes con artritis reumatoide.

3.8. Criterios de seleccion
3.8.1 Criterios de inclusion

- Estudios que integren las variables centrales de la investigacion: ejercicio terapéutico
y biomarcadores inflamatorios en artritis reumatoide.

- Articulos cientificos en idioma espaiol e inglés.

- Ensayos clinicos aleatorizados (ECA) con una

- (Calificacion minima de 6 puntos en la escala de Physiotherapy Evidence Database
(PEDro).

- Articulos cientificos publicados en los ultimos 10 afios.

3.8.2. Criterios de exclusion

- Articulos cientificos duplicados en las distintas bases de datos consultadas.
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- Investigaciones realizadas en animales.
- Investigaciones sin datos aplicables a la poblacion humana.
- Articulos que no reportan resultados sobre biomarcadores inflamatorios.

- Articulos que no traten sobre la actividad de la enfermedad.

3.9. Técnicas de recoleccion de datos

La recoleccion de datos implico una busqueda sistematica en las bases de datos Medline,
Scopus, PEDro y Scielo, empleando descriptores controlados DECS/MeSH como:
rheumatoid arthritis, therapeutic exercise, inflamatory biomarkers, C-reactive protein,
interleukin-6, TNF-alpha y DAS28, combinados mediante operadores booleanos AND y OR
para establecer combinaciones precisas de busqueda que maximizaran la recuperacion de
estudios pertinentes, permitiendo asi la seleccion de articulos con evidencia verificable que

aportaron la base cientifica para el desarrollo de la presente investigacion.

Para la seleccion de los estudios se siguieron los criterios establecidos por la declaracion
PRISMA, lo que implicé recorrer las fases de identificacion, cribado, elegibilidad e inclusion
de aquellos articulos que cumplieron con los requisitos definidos para la investigacion, y
posteriormente se aplico la escala PEDro (Physiotherapy Evidence Database) para valorar la
calidad metodoldgica de los ensayos clinicos aleatorizados, con la finalidad de garantizar

que la evidencia analizada cumpliera con estandares metodologicos aceptables.
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3.10. Método de analisis y procesamiento de datos

Identificacion

Registros identificados a traves de

Articulos excluidos por estar

Filtrado

Medline, Elsevier v Scielo duplicados
(N-140) (N:25)
Registro despues de elimmar doplicados Articulos eliminados por
(N:115) titulos (N:33)
Registro después de eliminar articulos Articulos eliminados ser

por titulos
(N:80)

anteriores al 2016 (IN:40)

l

Registro después de eliminar por titulos
(N-40)

Preanalisis

Articulos evaluados por informacion
segin la calificacion de la escala de
PEDro

Articulos excluidos por
obtener una puntuacion < 6
en la escala de PEDro

N:17)

!

Articulos

Articulos seleccionados para la
mvestigacion que cumple con los
parametros establecidos

(N:23)

Figura 1: Diagrama de flujo PRISMA del proceso de seleccion

* Adaptado de: Page MJ, McKenzie JE, BossuytPM, Boutronl, Hoffmann TC,

Moher D. The PRISMA 2020 statement: An updated guideline for reporting systematic revie

ws. Systematic reviews. 2021; 10(1): 1-11.
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3.11. Analisis de articulos cientificos segin la escala de Pedro

Tabla 1: Valoracién de la calidad metodolégica de los estudios controlados aleatorizados

mediante la escala PEDro

N°  AUTOR/ TITULO TITULO BASE PEDro
ANO ORIGINAL TRADUCIDO CIENTIFICA
Bilberg A,  High-intensity Ejercicio de alta
2026 exercise for intensidad para
1 maintained mantener la Medline 7/10
(29) health- actividad fisica que
enhancing mejora la salud en
physical activity pacientes con
in patients with  artritis reumatoide:
rheumatoid un ensayo
arthritis: a controlado
randomised aleatorizado
controlled trial
Saleem S, Synergistic Efecto sinérgico de
2025 effect of Majoon-e-
2 Majoon-e- Suranjaan y Medline 6/10
(48) Suranjaan and ejercicios
isometric isométricos en la
exercises in mejora de la artritis
improving reumatoide
rheumatoid
arthritis
Teuwen  Effectiveness of Eficacia de la
M, 2024 longstanding terapia de ejercicio
3 exercise therapy a largo plazo en
(49) compared with  comparacion con la ‘
usual care for atencion habitual Elsevier 7/10
people with para personas con
rheumatoid artritis reumatoide
arthritis and y limitaciones
severe funcionales graves:
functional un ensayo
limitations: a controlado
randomised aleatorizado

controlled trial
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Effect of

Efecto de las

Integrated intervenciones de
Shetty G, Naturopathy naturopatia Medline 6/10
Interventions on  integrada sobre los
2024 Systemic marcadores
Inflammatory inflamatorios
(50) Markers and sistémicos y la
Quality of Life  calidad de vida en
in Patients With pacientes con
Active artritis reumatoide
Rheumatoid activa: un ensayo
Arthritis: A controlado
Randomized aleatorizado
Controlled Trial
Effect of Efecto de la
Remotely pérdida de peso y
Andonian Supervised el entrenamiento
B, 2024 Weight Loss and fisico supervisados )
Exercise a distancia frente al Medline 6/10
(43) Training Versus asesoramiento
Lifestyle sobre estilo de vida
Counseling on en el riesgo
Cardiovascular cardiovascular y
Risk and los resultados
Clinical clinicos en adultos
Outcomes in mayores con
Older Adults artritis reumatoide:
With un ensayo
Rheumatoid controlado
Arthritis: A aleatorizado
Randomized
Controlled Trial
Walrabens A Un programa
tein W, multidisciplinar ~ multidisciplinario
2023 y lifestyle de estilo de vida Medline 6/10
program for para la artritis
(51) rheumatoid reumatoide: el
arthritis: the ensayo clinico
'Plants for aleatorizado
Joints' "Plantas para las
randomized articulaciones"
controlled trial
Gautam S, Yoga maintains  El yoga mantiene
2023 Th17/Treg cell  la homeostasis de
homeostasis and las células Medline 8/10

(33)

reduces the rate

Th17/Tregy
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of T cell aging
in rheumatoid

reduce la tasa de
envejecimiento de

arthritis: a las células T en la
randomized artritis reumatoide:
controlled trial un ensayo
controlado
aleatorizado
8 Jonck S, Effect of a 12- Efecto de un
2023 week high- programa de
intensity ejercicio de alta
(52) exercise intensidad de 12
intervention: a semanas:
comparison of  comparacion de las )
cardiarl)c exercise agaptaciones Medline 7710
adaptations cardiacas al
during ejercicio durante el
biological tratamiento con
disease- farmacos
modifying antirreumaticos
antirheumatic ~ modificadores de la
drug treatment enfermedad
(TNF inhibitors (inhibidores del
vs IL-6 TNF frente a
signalling inhibidores de la
inhibitors) in sefializacion de la
patients with IL-6) en pacientes
rheumatoid con artritis
arthritis — study reumatoide:
protocol for a protocolo de
randomised estudio para un
controlled trial ~ ensayo controlado
aleatorizado
Ercan Z,  Effects of acute Efectos del
2023 aerobic exercise  ejercicio aerdbico
9 on cytokines, agudo sobre las Medline 7/10
(53) klotho, irisin, respuestas de las
and vascular citocinas, la klotho,
endothelial la irisina y el factor
growth factor de crecimiento
responses in endotelial vascular
rheumatoid en pacientes con
arthritis patients  artritis reumatoide
10 Rodriguez An Exercise and Programa de
P,2022  Educational and gjercicio,
Self- educacion y Medline 7/10
(54) management autogestion
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Program administrado
Delivered With mediante una
a Smartphone aplicacion para
App (CareHand) teléfonos
in Adults With inteligentes
Rheumatoid (CareHand) en
Arthritis of the  adultos con artritis
Hands: reumatoide de las
Randomized manos: ensayo
Controlled Trial controlado
aleatorizado
Loeppenth Efficacy and Eficaciay
in K, 2022  Acceptability of  aceptabilidad del
11 Intermittent ejercicio aerdbico
(55) Aerobic intermitente sobre ‘
Exercise on el suefio medido Medline 6/10
Polysomnograph mediante
y-Measured polisomnografia en
Sleep in People personas con
with artritis reumatoide
Rheumatoid que refieren
Arthritis with trastornos del
Self-Reported sueflo: un ensayo
Sleep controlado
Disturbance: A aleatorizado
Randomized
Controlled Trial
Havard H, Maximal Entrenamiento de
2022 strength training  fuerza maxima en
12 in patients with pacientes con Medline 6/10
(56) inflammatory enfermedades
rheumatic reumaticas
disease: inflamatorias:
implications for  implicaciones para
physical la funcion fisica 'y
function and la calidad de vida
quality of life
13 LozadaM, Comparison of Comparacion de
2022 the Impacts ofa  los efectos de un
Dynamic programa de Medline 7/10
(57) Exercise ejercicio dinamico
Program vs. a frente a una dieta
Mediterranean ~ mediterranea sobre
Diet on Serum  las concentraciones
Cytokine séricas de citocinas
Concentrations en mujeres con

36



in Women With  artritis reumatoide.
Rheumatoid Analisis secundario
Arthritis. A de un ensayo
Secondary clinico aleatorizado
Analysis of a
Randomized
Clinical Trial
Gautam S, HLA-G 3'UTR  Polimorfismos del
2022 polymorphisms  3'UTR del HLA-G
14 & response to a y respuesta a una Medline 6/10
(34) yoga-based intervencion de
lifestyle estilo de vida
intervention in ~ basada en yoga en
rheumatoid la artritis
arthritis: A reumatoide: un
randomized ensayo controlado
controlled trial aleatorizado
Héavard H, Smartphone- Entrenamiento
2021 Assisted High-  intervalico de alta
15 Intensity intensidad asistido Scopus 6/10
(58) Interval por teléfono
Training in inteligente en
Inflammatory pacientes con
Rheumatic enfermedades
Disease reumaticas
Patients: inflamatorias:
Randomized ensayo controlado
Controlled Trial aleatorizado
Coelho A,  Acute Whole- El ejercicio con
2021 Body Vibration  vibracion corporal
16 Exercise total de corta Medline 6/10
(59) Promotes duracién favorece
Favorable modificaciones
Handgrip neuromusculares
Neuromuscular  beneficiosas en la
Modifications in  fuerza de prension
Rheumatoid manual en la
Arthritis: A artritis reumatoide:
Cross-Over un ensayo clinico
Randomized aleatorizado
Clinical cruzado
Effect of an-8- Efecto de una
Week Yoga- intervencion de
17 Gautam S, Based Lifestyle estilo de vida Medline 6/10
2020 Intervention on  basada en yoga de

Psycho-Neuro-

& semanas sobre el
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Immune Axis,

(44) Disease
Activity, and
Perceived

Quality of Life
in Rheumatoid

Arthritis
Patients: A
Randomized

Controlled Trial

eje
psiconeuroinmunol
ogico, la actividad
de la enfermedad y
la calidad de vida
percibida en
pacientes con
artritis reumatoide:
un ensayo
controlado
aleatorizado

Azeez M, Benefits of Beneficios del
2020 exercise in egjercicio en
18 patients with pacientes con Medline 6/10
(60) rheumatoid artritis reumatoide:
arthritis: a un ensayo
randomized controlado
controlled trial ~ aleatorizado de un
of a patient- programa de
specific exercise ejercicios
programme personalizado
Andersson ~ Moderate- to El ejercicio
S, 2020 high intensity aerébico y de
19 aerobic and resistencia de Medline 7/10
(61) resistance intensidad
exercise reduces moderada a alta
peripheral blood reduce las
regulatory cell poblaciones de
populations in  cé€lulas reguladoras
older adults with de la sangre
rheumatoid periférica en
arthritis adultos mayores
con artritis
reumatoide
Mateen S, Role of Papel de la
2018 hydrotherapy in ~ hidroterapia en la
20 the amelioration  mejora del estado Medline 6/10
(3D of oxidant- oxidante-
antioxidant antioxidante en
status in pacientes con
rheumatoid artritis reumatoide
arthritis patients
Siqueira  Effectiveness of Eficacia de los
U, 2017 Aquatic ejercicios acuaticos
21 Exercises in en mujeres con Medline
(62) Women with artritis reumatoide:

38



Rheumatoid

una intervencion

7/10

Arthritis: A aleatorizada y
Randomized, controlada de 16
Controlled, 16-  semanas: el ensayo
Week HydRA
Intervention-The
HydRA Trial
Martinelli  Effectiveness of Eficacia de un
F, 2017 an overall programa integral
22 progressive de fortalecimiento Medline 7/10
(42) resistance muscular con
strength resistencia
program for progresiva para
improving the mejorar la
functional capacidad
capacity of funcional de
patients with pacientes con
rheumatoid artritis reumatoide:
arthritis: a un ensayo
randomized controlado
controlled trial aleatorizado
Karagiille Effect of spa Efecto de la terapia
M, 2017 therapy with termal con
23 saline balneoterapia Medline 7/10
(32) balneotherapy salina sobre el
on estado
oxidant/antioxid  oxidante/antioxida

ant status in
patients with
rheumatoid
arthritis: a
single-blind
randomized
controlled trial

nte en pacientes
con artritis
reumatoide: un
ensayo controlado
aleatorizado simple
ciego
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RESULTADOS Y DISCUSION
RESULTADOS

Se seleccionaron 23 ensayos clinicos aleatorizados que cumplieron con todos los requisitos metodoldgicos. Se detallan los resultados de la

revision bibliografica acerca de la influencia del ejercicio terapéutico sobre los marcadores inflamatorios en pacientes con artritis reumatoide.

Tabla 2: Efectos del entrenamiento aerobico de alta intensidad y entrenamiento de fuerza sobre biomarcadores inflamatorios en pacientes con

artritis reumatoide

N AUTORES PARTICIPANTES VARIABLES INTERVENCION RESULTADOS
1 (29) N: 87 VO2max, DAS28, PCR, GC: consejos sobre ElGE (HIT + fuerza) mejord su
Edad: 20-60 afios VSG, actividad fisica recomendaciones generales de condicion fisica y fuerza, pero
GE: 43 (acelerometria), fuerza actividad fisica (=150 min/sem de no modificé la PCR, VSG ni
GC: 44 muscular intensidad moderada) + programa DAS28 en comparacién con el
domiciliario de ejercicios GC (actividad fisica
GE: HIT en bicicleta ergométrica moderada). El ejercicio intenso
(4x4 min al 90-95% FCM) + es seguro y no empeora la
ejercicios de fuerza (2-3 series de 8- inflamacion.
10 repeticiones al 70-80% 1RM)
durante 12 semanas supervisado
por fisioterapeuta
2 (48) N: 95 (completaron FR, VSG, PCR, DAS28, GC: Majoon-e-Suranjaan (5 g oral, El GE (ejercicios isométricos +

90)

Edad: 25-65 afos
GE: 45

GC: 45

WOMAC (dolor, rigidez,
actividades de la vida diaria),
NPRS (escala numérica de
dolor), hallazgos radioldgicos
(X-ray): nddulos y
degeneracion Osea

dos veces al dia) durante 24
semanas

GE: Majoon-e-Suranjaan (5 g oral,
dos veces al dia) + ejercicios
isométricos (3 sesiones por semana,
40 minutos cada sesion, durante 24
semanas)

Majoon-e-Suranjaan)  redujo
significativamente el FR, la
VSG, la PCR y el DAS28 en
comparacion con el GC (solo
Majoon-e-Suranjaan).
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3 (43) N: 20 DAS28-PCR, DAS28-VSG, GC: 2 sesiones de consejos sobre El GE (dieta hipocaldrica +
Edad: 60-80 anos composicion corporal (BOD estilo de vida saludable + ejercicio aerdbico y de fuerza)
GE: 10 POD), VO2max, fuerza seguimiento mensual mejord el DAS28 basado en
GC: 10 muscular, leptina, GE: 16 semanas de dieta PCR y redujo la leptina, pero el
adiponectina hipocaldrica (pérdida de peso del DAS28 basado en VSG no
7%) + entrenamiento aerdbico (150 cambid en comparacion con el
min/sem de intensidad moderada a GC (consejos de estilo de vida).
vigorosa) + entrenamiento de
fuerza (2 dias/sem) supervisado de
forma remota
4 (52) N: 80 Masa ventricular izquierda GC: sin ejercicio (mantienen su El GE redujo la VSG, laIL-6y
Edad: 18-70 afios (MRI, objetivo primario), actividad fisica habitual) el DAS28, pero la PCR y el FR
GE: 40 grasa visceral (MRI), DAS28, GE: HIIT (4x4 minutos, 3 no cambiaron. La naturopatia
GC: 40 VO2max, ecocardiografia veces/semana, 12 semanas) en reduce la inflamacion
transtoracica, composicion cicloergdmetro con supervision, sistémica.
corporal (DXA), OGTT, intensidad >85% FCM en
espirometria intervalos, basado en VO2max
determinado al inicio
5 (56) N: 23 IRM (fuerza méaxima), RFD GC: cuidado habitual (se les anim6é El GE aument6 la 1IRM en un
Edad: 49+13 afios (tasa de desarrollo de fuerza a mantener sus rutinas de actividad 29% y la RFD entre un 33% y
GE: 13 en intervalos de 0-30, 0-50, 0- fisica habituales) un 76% en comparacion con el
GC: 10 100, 0-150, 0-200 ms y RFD GE: entrenamiento de fuerza GC, mejor6 las dimensiones de
max), calidad de vida maxima (MST) en prensa de funcion fisica, salud general y
(RAND-36) piernas durante 10 semanas (2 vitalidad de la calidad de vida
sesiones/semana, 4 series de 4 El entrenamiento de fuerza
repeticiones al 90% de 1RM) con maxima es factible y mejora la
ejecucion explosiva en la fase capacidad funcional y la
concéntrica y controlada en la fase calidad de vida sin empeorar el
excéntrica dolor
6 (58) 40 pacientes con VO2max (medido con GC: HIT supervisado por Ambos grupos aumentaron el

enfermedades
reumaticas

analizador de gases Metamax

profesionales de la salud en un

VO2max, mejoraron las
dimensiones de dolor corporal,
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inflamatorias (AR,
EspA, LES), edad
media 48+12 afios
(33 mujeres, 7
hombres): G1 (AG):
19 asignados

G2 (SG): 21
asignados

Il en tapiz rodante), calidad
de vida (RAND-36)

entorno de rehabilitacion clinica (2
sesiones/semana, 10 semanas)

GE: HIT autoguiado mediante una
aplicacion movil (Myworkout GO)
con instrucciones escritas y de

audio preprogramadas, mismo
protocolo de ejercicio que el GC
(4x4 min, RPE 16-17, 2

sesiones/semana, 10 semanas)

vitalidad y funcion social. La
aplicacion movil fue tan
efectiva como la supervision
profesional para mejorar la
capacidad cardiorrespiratoria y
la calidad de vida

7

(42)

60 pacientes con AR
entre 18 y 65 afios,
con medicacion
estable por al menos
3 meses, sin
actividad fisica
regular:

GE: 27 asignados
GC: 33 asignados

HAQ (funcion  fisica),
DAS28, dolor EVA, SF-36
(calidad de vida), fuerza
prensil (dinamoémetro Jamar),
fuerza muscular (1RM),
consumo de analgésicos
(acetaminofén o diclofenaco)

GC: tratamiento farmacologico
convencional (contacto telefonico o
por correo electronico semanal para
identificar complicaciones)

GE: entrenamiento de fuerza
progresivo de cuerpo completo
durante 12 semanas (2
veces/semana, 50-60 min/sesion)
que incluydé entrenamiento de
tronco, rodilla, cadera, codo,
hombro y muifieca, con carga inicial
del 50-70% de 1RM, reevaluada a
las 6 semanas, y supervisado por un
fisioterapeuta

El GE mejoré el HAQ vy los
dominios de capacidad
funcional y dolor del SF-36 en
comparacion con el GC,
mejord la fuerza de prension
manual, el DAS28 no mostrd
cambios  significativos  El
entrenamiento  de  fuerza
progresivo mejora la funcion
fisica y la fuerza muscular sin
empeorar la actividad de la
enfermedad

Fuente: Elaborado a partir de las referencias (27, 40, 41, 46, 48, 50, 54).

GC: grupo control; GE: grupo experimental; GE1: grupo experimental 1; GE2: grupo experimental 2; G1: grupo 1; G2: grupo 2; AG: grupo
aplicacion movil; SG: grupo supervisado; SWET: grupo supervisado con pérdida de peso y entrenamiento; CHAT: grupo asesoramiento como
tratamiento; MST: grupo entrenamiento de fuerza maxima; VO2max: consumo maximo de oxigeno; DAS28: puntuacion de actividad de la
enfermedad en 28 articulaciones; DAS28-PCR: puntuacion de actividad de la enfermedad en 28 articulaciones con proteina C reactiva; DAS28-
VSG: puntuacion de actividad de la enfermedad en 28 articulaciones con velocidad de sedimentacion globular; PCR: proteina C reactiva; VSG:

42



velocidad de sedimentacion globular; FR: factor reumatoide; IL-6: interleucina-6; TNF-a: factor de necrosis tumoral alfa; RFD: tasa de
desarrollo de fuerza; 1RM: una repeticion maxima; FCM: frecuencia cardiaca maxima; HAQ: Cuestionario de Evaluacion de Salud; HAQ-
DI: indice de Discapacidad del Cuestionario de Evaluacion de Salud; SF-36: Cuestionario de Salud de 36 items; WOMAC: ndice de
Osteoartritis de las Universidades de Western Ontario y McMaster; NPRS: Escala Numérica de Calificacion del Dolor; EVA: escala visual
analogica; BRAF: Cuestionario Multidimensional de Fatiga de Bristol para Artritis Reumatoide; CES-D: Escala de Depresion del Centro de
Estudios Epidemiologicos; RAND-36: Cuestionario de Salud RAND de 36 items; HIT: entrenamiento intervalico de alta intensidad; DM ARDs:
farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad; bDMARDs: farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad bioldgicos;
IL-6i: inhibidores de la senalizacion de interleucina-6; TNFi: inhibidores del factor de necrosis tumoral; AINEs: antiinflamatorios no

esteroideos; NR: no reportado.

Tabla 3. Efectos del yoga, hidroterapia y terapias acudticas sobre biomarcadores inflamatorios en pacientes con artritis reumatoide

N AUTORES PARTICIPANTES VARIABLES INTERVENCION RESULTADOS
1 N: 100 VSG, PCR, 1IL-6, FR, GC: solo tratamiento médico El GE mostr6 reduccion
(50) Edad: 18-60 afos DAS28, SF-36 (calidad de convencional (DMARDs) significativa de la VSG, la IL-6
GE: 50 vida) GE: intervencion integrada de y el DAS28 en comparacion
GC: 50 naturopatia durante 12 semanas que con el GC, la PCR y el FR no
incluy6 hidroterapia (agua cambiaron, la calidad de vida
caliente/fria y sauna), terapia con mejor6 en los dominios
barro, masajes, acupuntura y dieta evaluados La  naturopatia
(10 dias de dieta intensiva con reduce la inflamacion sistémica
restriccion  caldrica  progresiva y la actividad de la enfermedad
seguida de 12 semanas de
seguimiento domiciliario)
2 N: 64 Células Thl17, células Treg, GC: solo tratamiento El GE disminuyo6 las células
(33) Edad: 46+9.4 afios células T envejecidas (CD28- farmacologico con DMARDs Th17, la IL-6, la IL-17 y las
GE: 32 ), IL-6, IL-17, TGF-B, IL-10, GE: practica de yoga durante 8 células T envejecidas, aumentd
GC: 32 5-mC, HDACI, expresion semanas (120  min/dia, 5 las células Treg y el TGF-B,
génica (RORyt, FoxP3), dias/semana) que incluyo asanas redujo el DAS28. El yoga
DAS28 (posturas  fisicas), pranayama restablece el equilibrio
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(técnicas de respiracion), dhyana
(meditacidon) y savasana (técnicas
de relajacion)

Th17/Treg 'y reduce la
inflamacion sistémica.

N: 140 sHLA-G (molécula GC: solo tratamiento El yoga aumento
(34) Edad: 44.6+11.9 afios inmunomoduladora medida farmacolégico con DMARDs significativamente los niveles
GE: 70 por ELISA), genotipos HLA- GE: intervencion de yoga durante 8 de sHLA-G en pacientes con
GC: 70 G 3'UTR (14pb ins/del semanas (120  min/dia, 5 genotipos de baja produccion,
1566554220 y +3142G>C dias/semana) que incluyd asanas la mejoria del DAS28 fue
rs1063320), DAS28 (posturas  fisicas  adaptadas), mayor en el grupo de yoga
pranayama (técnicas de independientemente del
respiracion), dhyana (meditacion) y genotipo. El  yoga puede
sesiones educativas sobre manejo utilizarse como terapia
del estrés y nutricion, ademas del adyuvante en AR
tratamiento con DMARDs independientemente de la
predisposicion  genética del
paciente
N: 66 IL-6,IL-17A, TNF-a, TGF-B, GC: solo tratamiento El GE (yoga) disminuyé las
(44) Edad: 45.1+8.7 anos =~ BDNF, DHEAS, B-endorfina, farmacoldgico con DMARDs células Th17,lallL-6ylaIL-17,
GE: 33 sirtuinas, DAS28, calidad de GE: intervencion de yoga durante 8 aument6 las células Treg y
GC: 33 vida (WHOQOL-BREF) semanas (120 min/dia, 5 redujo el  DAS28 en
dias/semana) que incluyd asanas comparaciéon con el GC (solo
(posturas  fisicas), pranayama DMARD:s).

(técnicas de respiracion), dhyana

(meditaciébn) 'y  sesiones de

consejeria interactiva sobre manejo

del estrés, nutricion y estilo de vida.
N: 40 AR + 30 ROS (DCFH-DA), FRAP GC: tratamiento con sulfasalazina El =~ GE  (hidroterapia +
31 controles (capacidad antioxidante (1 g/dia) y aceclofenaco (100 mg farmacos) redujo el estrés
Edad: 42+8.7 afios total), MDA (peroxidacion dos veces al dia) oxidativo (ROS, MDA,
GE: 20 lipidica), carbonilos GE: 12 semanas de hidroterapia carbonilos, dafio al ADN),
GC: 20 (bafos en agua a 35°C durante 30 aumentd las enzimas
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proteicos, dafo al ADN,
SOD, GPx, catalasa, DAS28

minutos, 2 veces/semana) mas el
mismo tratamiento farmacoldgico
que el GC, con ejercicios disefiados
para aumentar el rango de
movimiento de manos, muiecas,
codos, pies, tobillos y rodillas

antioxidantes (SOD, GPx) y
reduyjo el  DAS28 en
comparacion con el GC (solo
farmacos).

GC: sin intervencion de ejercicio
GE1 (tierra): ejercicios aerobicos
en sala con sillas (3 veces/semana,
16 semanas)

GE2 (agua): mismo protocolo en
piscina con agua a 32+1°C

El GE (agua) mejor6 el DAS28
y el HAQ en comparacién con
el GE (tierra) y el GC (sin
ejercicio). No hubo cambios en
fuerza muscular ni
composicion corporal.

6 (62) N: 133 mujeres Fuerza muscular isocinética
Edad: 40-65 afios de rodilla, DAS28, HAQ,
GEl (agua): 33 composicion corporal (DXA)
GE2 (tierra): 33
GC:34

7 (32) N: 50 MDA, NSSA (capacidad
Edad: 53.3+11.1 afios antioxidante), AOP, SOD,
GE: 15 DAS28, HAQ, dolor EVA,
GC: 22 VSG

GC: tratamiento farmacoldgico
estandar
GE: 2 semanas de terapia de spa

que incluyo 12 sesiones de
balneoterapia en agua mineral
termal  salina  (36-37°C, 20
min/sesion), los pacientes

permanecian en reposo dentro del
agua sin realizar ejercicios activos

El GE (banos termales de agua
salina) aumentd la capacidad
antioxidante NSSA, mejor6 el
DAS28 y el HAQ, pero no
modific6 la  VSG en
comparacion con el GC (solo
farmacos).

Fuente: Elaborado a partir de las referencias (29, 30, 31, 32, 42, 57, 58).

GC: grupo control; GE: grupo experimental; GE1: grupo experimental 1; GE2: grupo experimental 2; VSG: velocidad de sedimentacion
globular; PCR: proteina C reactiva; IL-6: interleucina-6; FR: factor reumatoide; DAS28: puntuacion de actividad de la enfermedad en 28
articulaciones; Th17: células T helper 17; Treg: células T reguladoras; IL-17: interleucina-17; TGF-B: factor de crecimiento transformante
beta; IL-10: interleucina-10; sHLA-G: antigeno leucocitario humano G soluble; TNF-a: factor de necrosis tumoral alfa; BDNF: factor
neurotrofico derivado del cerebro; DHEAS: sulfato de deshidroepiandrosterona; ROS: especies reactivas de oxigeno; MDA: malondialdehido;
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SOD: superdxido dismutasa; GPx: glutation peroxidasa; NSSA: actividad captadora de radicales superoxido no enzimatica; SF-36:
Cuestionario de Salud de 36 items; HAQ: Cuestionario de Evaluacion de Salud; WHOQOL-BREF: Cuestionario de Calidad de Vida de la
Organizacion Mundial de la Salud version abreviada; EVA: escala visual analogica; DMARDSs: farmacos antirreumaticos modificadores de la
enfermedad; RORyt: receptor huérfano relacionado con el 4cido retinoico gamma t; FoxP3: forkhead box P3; 5-mC: 5-metilcitosina; HDAC1:
histona desacetilasa 1; AINEs: antiinflamatorios no esteroideos; NR: no reportado.

Tabla 4. Efectos de intervenciones multicomponente, ejercicio prolongado, vibracion, app y otras modalidades sobre biomarcadores

inflamatorios en pacientes con artritis reumatoide

N AUTORES PARTICIPANTES VARIABLES INTERVENCION RESULTADOS
N: 217 PSC1 (actividad mas GC: cuidado habitual El GE (ejercicio personalizado
1 (49) Edad: 59+£12.9 afios  limitante), HAQ-DI, 6MWT, GE: ejercicio terapéutico durante >52 semanas) mejoro
GE:104 PROMIS PF-10, SF-36 (no se supervisado y  personalizado la funcion fisica (PSC1, HAQ-
GC: 98 midieron biomarcadores durante >52 semanas (ejercicio DI) y la distancia caminada
inflamatorios) activo, educacion, autogestion) con (6MWT), pero no se midieron
enfoque en metas individuales del biomarcadores inflamatorios.
paciente
2 N: 83 DAS28, VSG, PCR, peso GC: cuidado habitual El GE (dieta vegetal integral +
(51 Edad: 55+12 afos corporal, grasa  corporal GE: programa multidisciplinario actividad fisica + manejo del
GE: 40 (DEXA), HbAlc, LDL, "Plants for Joints" durante 16 estrés) mejoré el DAS28 y
GC: 37 presion arterial semanas que incluy6 dieta vegetal logrd pérdida de peso y grasa
integral, actividad fisica corporal, pero no modifico la
supervisada y técnicas de manejo VSG nila PCR en comparacion
del estrés con el GC (cuidado habitual).
3 N: 90 mujeres TNF-a, TNF-B, IL-1B, IL-6, GC: recomendaciones basicas El GE1 (ejercicio dinamico) y
57) Edad: 46.2+11.5 1IL-10, IL-1Ra (Luminex) GEl: ejercicio dinamico el GE2 (dieta mediterranea)
afios supervisado (2 sesiones/semana de redujeron el TNF-a, TNF-B e
GE1: 30 80-90 min, 6 meses) GE2: dieta IL-6 en comparacion con el GC
GE2: 30 mediterranea individualizada (recomendaciones bésicas). La
GC: 30
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dieta mediterranea también

aumento la IL-1Ra.

(53)

N: 40 AR + 40
controles

Edad: 45.3+£9.6 afos
GE: 40

GC: 40

IL-6, IL-1B, TNF-a, irisina,
VEGF, klotho (ELISA pre y
post ejercicio)

Intervencion aguda unica: 30
minutos de caminata en tapiz
rodante al 60-80% de la FC maxima

Una sola sesion de ejercicio (30
min caminata) disminuy¢ la IL-
1By el TNF-a en ambos grupos
(efecto antiinflamatorio
agudo), pero la IL-6 aumentd
solo en el grupo AR (no en el
GC sano).

(54)

N: 36

Edad: 43-78 anos;
GE: 14 (28 manos);
GC: 22 (41 manos)

Funciéon manual (MHQ), dolor
EVA, rigidez, fuerza prensil,
QuickDASH

GC: programa de ejercicios escrito
en papel

GE: aplicacion movil CareHand
con ejercicios  personalizados,
autoevaluacion del dolor, diario de
ejercicios y consejos educativos (3
meses)

El GE (app CareHand) mejor6
la funcion manual (MHQ) y el
dolor, pero no se evaluaron
biomarcadores  inflamatorios
(PCR, VSG) en comparacion
con el GC (ejercicio en papel).

(35)

N: 38

Edad: 18-70 afios
GE: 17

GC: 21

Eficiencia del suefio (PSG),

PSQI, fatiga (BRAF),
depresion (CES-D), capacidad
cardiorrespiratoria

GC: cuidado habitual

GE: ejercicio aerdbico intermitente
(3 veces/semana, 6 semanas) en
bicicleta ergométrica con bloques
de intensidad moderada (40-50%
watt max) y alta (70-80% watt max)

El GE (ejercicio aerdbico
intermitente) mejord la fatiga
(BRAF) y la depresion (CES-
D), pero no modifico la
eficiencia del suefio medida por
PSG en comparacion con el GC
(cuidado habitual).

(39)

N: 21 mujeres
Edad: 54+11 anos;
Diseno cruzado

Ratio neural (EMGrms/fuerza
prensil), fuerza prensil,
EMGrms (FDS), rango de
movimiento de mufieca

Diseiio cruzado: 5 minutos en
flexion de brazos sobre plataforma
vibratoria (45 Hz, 2 mm) vs Sham
vs Control

La wvibracion corporal total
aguda (GE) redujo la ratio
neural y mejord el rango de
movimiento de mufieca en
comparacion con el Sham y el
Control. Mejora neuromuscular
aguda.
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N: 66 (45

PCR, VSG, DAS28, HAQ,

GC: orientacién sobre beneficios

El GE (ejercicio personalizado)

(60) completaron) fatiga (MAF), VO2max, fuerza del ejercicio disminuy¢ la PCR y aument¢ la
Edad: 58.5 afios prensil, cognicion (MoCA) GE: programa de ejercicio capacidad aerdbica, la fuerza y
GE: 33 personalizado en 3 meses que la cognicidn, mientras que la
GC: 33 combind entrenamiento  VSG no presentd cambios, en
cardiovascular y de fuerza, con comparaciéon con el GC solo
seguimiento por el fisioterapeuta recibio consejos sobre
cada 4 semanas ejercicio.
N: 49 Tregs, Bregs, MDSCs, IL-10, GC: ejercicio domiciliario de baja El GE (ejercicio de intensidad
(61) Edad: 6942.7 afios ~ VO2max, fuerza  (STS), intensidad moderada a alta) disminuy? las

GE: 24
GC: 25

DAS28, PCR

GE: c¢jercicio de intensidad
moderada a alta (20 semanas, 3
veces/semana): aerobico (70-89%
FC max) + fuerza (70-80% 1RM)

células Treg y Breg y redujo la
IL-10 plasmatica, pero no
modificé el DAS28 ni la PCR
en comparacion con el GC
(ejercicio de baja intensidad).

Fuente: Elaborado a partir de las referencias (49, 51, 52, 53, 55, 56, 59, 60, 61).

GC: grupo control; GE: grupo experimental; GE1: grupo experimental 1; GE2: grupo experimental 2; G1: grupo 1; G2: grupo 2; AG: grupo
aplicacion moévil; SG: grupo supervisado; DM: grupo dieta mediterranea; DEP: grupo ejercicio dindmico; PSC1: Queja Especifica del Paciente
actividad clasificada 1; HAQ-DI: indice de Discapacidad del Cuestionario de Evaluacion de Salud; 6MWT: prueba de caminata de 6 minutos;
PROMIS PF-10: Sistema de Informacion de Resultados Reportados por el Paciente Funcion Fisica-10; VEGF: factor de crecimiento endotelial
vascular; Tregs: células T reguladoras; Bregs: células B reguladoras; MDSCs: células supresoras derivadas de mieloides; MoCA: Evaluacion
Cognitiva de Montreal; HAQ: Cuestionario de Evaluaciéon de Salud; MAF: Evaluacién Multidimensional de la Fatiga; GFI: indice Global de
Fatiga; ESS: Escala de Somnolencia de Epworth; EVA: escala visual analdgica; RAND-36: Cuestionario de Salud RAND de 36 items; DXA:
absorciometria de rayos X de energia dual; DEXA: absorciometria de rayos X de energia dual; HbAlc: hemoglobina glicosilada; LDL:
lipoproteina de baja densidad; ELISA: ensayo por inmunoadsorcion ligado a enzimas; DMARDSs: firmacos antirreumaticos modificadores de
la enfermedad; 1RM: una repeticion maxima; FCM: frecuencia cardiaca maxima; RPE: tasa de esfuerzo percibido (por sus siglas en inglés);
AINES: antiinflamatorios no esteroideos; NR: no reportado
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DISCUSION

El objetivo de la investigacion fue analizar la influencia del ejercicio terapéutico sobre los
biomarcadores inflamatorios en pacientes con artritis reumatoide, y los hallazgos se
organizan en relacién con la actividad de la proteina C reactiva (PCR), la velocidad de
sedimentacion globular (VSG), la interleucina-6 (IL-6), el factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-a), las células T reguladoras (Treg), el estrés oxidativo, la funcion fisica (HAQ), la

fuerza muscular (IRM) y la capacidad cardiorrespiratoria (VO2max)

Con respecto a actividad de la enfermedad, Saleem (48) observd descensos del factor
reumatoide, la VSG, la PCR y el DAS28 en su grupo experimental con ejercicios isométricos
y Majoon-e-Suranjaan, mientras que Shetty (50) trabajé con un enfoque diferente al aplicar
naturopatia durante 12 semanas con hidroterapia, masajes, acupuntura y dieta, observando
disminuciones de la VSG, la IL-6 y el DAS28, aunque la PCR y el factor reumatoide no
mostraron cambios, lo que sugiere que algunos marcadores responden mejor que otros a las

intervenciones no farmacolégicas.

Los estudios de yoga realizados por Gautam (33,34,44) mostraron reducciones de IL-6, IL-
17 y TNF-a, aumento de Treg y mejoria del DAS28 y calidad de vida, por otro lado Lozada-
Mellado (57) compard dos intervenciones (ejercicio dindmico y dieta mediterranea),
encontrd que ambas redujeron el TNF-alfa, el TNF-beta y la IL-6 después de 6 meses, con
un aumento adicional de la IL-1Ra solo en el grupo de dieta mediterranea, lo que refuerza la

idea de que existen multiples caminos no farmacoldgicos para reducir la inflamacion.

En cambio, Bilberg (29) encontraron resultados diferentes al aplicar HIT combinado con
ejercicios de fuerza durante 12 semanas, ya que el VO2max y la fuerza muscular mejoraron
pero el DAS28, la PCR y la VSG no se modificaron, lo que demuestra que se puede mejorar
la condicion fisica sin modificar los marcadores inflamatorios, de forma similar
Walrabenstein (51) obtuvo un resultado parecido con su programa "Plants for Joints" que
incluy6 dieta vegetal, ejercicio y manejo del estrés, logrando pérdida de peso y grasa
corporal, pero sin cambios en la PCR ni la VSG, y Andonian (43) también reportd hallazgos
mixtos al observar que el grupo experimental mejor6 el DAS28 basado en PCR y redujo la
leptina, aunque el DAS28 basado en VSG no mostré diferencias, lo que indica que la PCR

y la VSG no siempre se mueven juntas.

En el ambito del entrenamiento de fuerza, Havard (56) aplicd fuerza maxima durante 10

semanas y reporto que el grupo experimental aument6 su fuerza maxima en un 29% y la tasa
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de desarrollo de fuerza entre un 33% y un 76%, mejorando la funcioén fisica y la vitalidad,
mientras que Martinelli (42) us6é un enfoque progresivo con entrenamiento de cuerpo
completo durante 12 semanas y encontré mejoras en el HAQ, la fuerza de prensién manual
y los dominios de capacidad funcional y dolor del SF-36, aunque el DAS28 no cambid, lo
que es relevante porque demuestra que el ejercicio de fuerza es seguro y no empeora la
enfermedad, y Azeez (60) reportd beneficios adicionales al aplicar un programa de ejercicio
personalizado de 3 meses que redujo la PCR y mejoré la fatiga, el VO2max y la fuerza
prensil aunque la VSG no cambid, lo que sugiere que el ejercicio puede tener efectos mas

amplios que la simple mejora muscular.

Las terapias acudticas también mostraron efectos positivos, ya que Mateen (31) aplico
hidroterapia combinada con farmacos durante 12 semanas y logr6é reducciones de las
especies reactivas de oxigeno, la peroxidacion lipidica, los carbonilos proteicos y el dafio al
ADN, mientras que aumento la actividad de las enzimas superoxido dismutasa y glutation
peroxidasa y redujo el DAS28, y Karagiille (32) us6 bafios termales con agua salina durante
2 semanas y encontrd que la capacidad antioxidante no enzimatica aument6 y el DAS28 y
el HAQ mejoraron, aunque la VSG no mostrd cambios, mientras que Siqueira (62) compard
ejercicio acuatico con ejercicio en tierra y encontrd que el grupo de agua mejor6 el DAS28
y el HAQ, pero no hubo cambios en la fuerza muscular ni en la composicion corporal, y
Havard (58) demostré que el HIIT autoguiado mediante una aplicacion movil fue tan
efectivo como el HIIT supervisado por un profesional, con aumentos del VO2max del 10%

y 12% respectivamente y mejoras en dolor corporal, vitalidad y funcion social.

Los efectos agudos del ejercicio también fueron evaluados, ya que Ercan (53) aplicd una
sola sesion de caminata de 30 minutos y encontr6 que la IL-1p y el TNF-alfa disminuyeron
después del ejercicio, mientras que la IL-6 aumento solo en el grupo con AR y no en los
controles sanos, lo que es esperable porque la IL-6 sube con el ejercicio muscular y después
tiene efectos antiinflamatorios, y Coelho-Oliveira (59) us6 vibracion corporal total durante
5 minutos y reportd que el ratio neural se redujo y el rango de movimiento de la mufieca
mejord en comparacion con el control, mientras que Rodriguez (54) aplicé una aplicacion
movil para ejercicios de manos durante 3 meses y encontré mejoras en la funcion manual y
el dolor, aunque no se evaluaron biomarcadores inflamatorios en ese estudio, y Loeppenthin
(55) aplico ejercicio aerdbico intermitente durante 6 semanas y encontrd mejoras en la fatiga
y los sintomas depresivos, pero no se midieron biomarcadores inflamatorios, y Andersson

(61) reportod que el ejercicio de intensidad moderada a alta durante 20 semanas disminuy¢ la
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frecuencia de células T reguladoras y B reguladoras y redujo los niveles plasmaticos de IL-

10, sin cambios en el DAS28 ni en la PCR.

El entrenamiento de fuerza aumenta la fuerza muscular y la capacidad funcional sin
empeorar la enfermedad, el yoga y la naturopatia reducen citoquinas proinflamatorias y
mejoran el equilibrio inmunologico, las terapias acuaticas reducen el estrés oxidativo y
aumentan la capacidad antioxidante, el HIIT (entrenamiento intervélico de alta intensidad)
es seguro y mejora la capacidad cardiorrespiratoria sin aumentar los marcadores
inflamatorios sistémicos, los programas multicomponente mejoran la actividad clinica y los
parametros metabolicos, y el ejercicio personalizado a largo plazo es seguro y efectivo

incluso en pacientes con limitaciones funcionales severas.

En relacion con las limitaciones de esta revision, los resultados dependen de la calidad de
los estudios primarios disponibles, y los estudios incluidos presentan heterogeneidad
metodoldgica en el tipo de ejercicio, duracidon, frecuencia e instrumentos de evaluacion,
varios no midieron biomarcadores inflamatorios, algunos tienen tamafios muestrales
reducidos, la mayoria incluy6é predominantemente mujeres, no se realizaron seguimientos a
largo plazo, el cegamiento fue inviable y algunos estudios combinaron el ejercicio con otras
intervenciones, lo que impide aislar el efecto exclusivo del ejercicio terapéutico sobre los

biomarcadores inflamatorios.
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CONCLUSIONES

El ejercicio terapéutico influy6 de manera positiva sobre los biomarcadores inflamatorios en
pacientes con artritis reumatoide, aunque los efectos dependieron del tipo de intervencion
aplicada, ya que cuando el ejercicio redujo las citoquinas proinflamatorias se produjo una
disminucion de la sefial inflamatoria que mantiene activa la enfermedad, lo que implico una

menor agresion al tejido articular y una desaceleracion del proceso degenerativo.

El yoga moduld el equilibrio entre las células T helper 17 y las células T reguladoras,
restaurando la tolerancia inmunologica y frenando la respuesta autoinmune, lo que permitio

una reduccion de la actividad inflamatoria y una mejora en el control de la enfermedad.

Las terapias acuaticas aumentaron la capacidad antioxidante y el cuerpo incrementd su
defensa contra el dafio oxidativo al aumentar enzimas como superoxido dismutasa y
glutation peroxidasa, lo que protegiod los tejidos articulares y se tradujo en una menor

progresion de la enfermedad y una mejor preservacion de la funcion articular.

El entrenamiento intervalico de alta intensidad y el entrenamiento de fuerza no modificaron
la PCR ni la VSG, pero mejoraron la capacidad cardiorrespiratoria, la fuerza muscular, la
fatiga y la calidad de vida, reduciendo el riesgo cardiovascular sin depender de la reduccion

de la inflamacion sistémica.

Los programas multicomponentes como la dieta vegetal integral combinada con ejercicio y
manejo del estrés lograron mejoras en el DAS28 y en parametros metabdlicos como la
pérdida de peso y grasa corporal, al reducir el tejido graso visceral y aportar compuestos
antioxidantes que actuaron sinérgicamente con el ejercicio, y la evidencia revisada confirmé
que el ejercicio terapéutico es una herramienta no farmacologica segura y efectiva que debe

ser considerada como parte integral del manejo de la AR.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda incluir el ejercicio terapéutico como parte del manejo integral de los pacientes
con artritis reumatoide, priorizando la modalidad de ejercicio segin los objetivos

terapéuticos especificos de cada paciente.

Se sugiere considerar el yoga o la naturopatia como intervenciones complementarias en
pacientes que requieran un efecto inmunomodulador directo, dado su impacto demostrado

en la reduccion de citoquinas proinflamatorias y la mejora del equilibrio inmunolégico.

Se recomienda iniciar con hidroterapia o ejercicios en piscina a pacientes con limitaciones
funcionales o dolor articular significativo, debido a su menor impacto articular y su efecto

protector contra el estrés oxidativo.

Se sugiere incorporar el entrenamiento intervalico de alta intensidad combinado con
ejercicios de fuerza en pacientes con buena tolerancia al ejercicio y sin contraindicaciones
cardiovasculares, modalidad que ha demostrado mejorar la capacidad cardiorrespiratoria y

la fuerza muscular sin empeorar la inflamacion sistémica.

Se recomienda supervisar los programas de ejercicio por profesionales de la salud para
garantizar la correcta ejecucion de los ejercicios y prevenir lesiones, ajustar la intensidad,

tipo de ejercicio segun la evolucion de la enfermedad y la respuesta al tratamiento.
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ANEXOS

Anexo 1. Escala Physiotherapy Evidence Database (PEDro)

Escala de PEDro

Puntos de certificacion

SI

NO

Los criterios de eleccion fueron especificados

Los sujetos fueron asignados al azar a los grupos (en un estudio
cruzado, los sujetos fueron distribuidos aleatoriamente a medida
que recibian los tratamientos)

La asignacion fue oculta

Los grupos fueron similares al inicio con relacion a los
indicadores de prondstico mas importantes

Todos los sujetos fueron cegados

Todos los terapeutas que administraron la terapia fueron cegados

Todos los evaluadores que midieron al menos un resultado clave
fueron cegados

Las medidas de al menos uno de los resultados clave fueron
obtenidas de mas del 85% de los sujetos inicialmente asignados a
los grupos

Se presentaron resultados de todos los sujetos que recibieron
tratamiento o fueron asignados al grupo de control, o cuando no
pudo ser, los datos para al menos un resultado clave fueron
analizados por "intencion de tratar”

10

Los resultados de comparaciones estadisticas entre grupos fueron
informados para al menos un resultado clave

11

El estudio proporciona medidas puntuales y de variabilidad para
al menos un resultado clave

PUNTUACION TOTAL

* Adaptado de: Physiotherapy Evidence Database. Escala PEDro [Internet]. 2021.

Disponible en: https://pedro.org.au/spanish/resources/pedro-scale/
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