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Resumen

La osteoartritis es una enfermedad articular crénica degenerativa, es la afeccion
articular observada con mas frecuencia en la poblacién adulta y una de las prin-
cipales causas de discapacidad en todo el mundo, por lo que es de importancia el
diagnéstico y tratamiento en las fases tempranas de la enfermedad. En la actualidad
los nuevos tratamientos, ademas de aliviar el dolor, pueden disminuir la limitacion
funcional y modificar el curso de la enfermedad. El objetivo de este articulo es ac-
tualizar la evidencia acerca del diagnédstico y de las nuevas formas de tratamiento
de la osteoartritis, asi como evaluar los cambios en la evidencia que ha habido en
relacion con la gufa anterior. Para la elaboracién de la gufa motivo de esta reunion,
se contd con la participacion de especialistas en Medicina Interna, Reumatologia,
Ortopedia y Rehabilitacién fisica, un bibliotecario y un experto en metodologia;
se realizé una bisqueda extensa en PubMed y en otros sitios web especializados.
Se estableci6 una serie de recomendaciones y niveles de evidencia basados en la
bibliograffa consultada. Se concluye que la osteoartritis es una enfermead compleja
que implica miltiples factores de riesgo, por lo que es importante tomar en cuenta
que el tratamiento es multidisciplinario y consta de un enfoque no farmacolégico
y uno farmacolégico; sin embargo, es necesario crear una cultura preventiva de la
osteoartritis en los médicos tratantes, en la que se eduque y se dé informacion al
paciente para evitar que la enfermedad progrese.
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Abstract

Osteoarthritis, a chronic degenerative joint disease, is the joint condition most frequently
observed in the adult population; is one of the leading causes of disability worldwide.
Therefore, it is important the diagnosis and treatment in the early stages of the disease.
Currently new therapies, in addition to relieving pain, can reduce functional limita-
tion and modify the course of the disease. The objective of this article is to update the
evidence on diagnosis and new forms of osteoarthritis treatment, as well as to evalu-
ate the changes in the evidence that has been in relation to the previous guide. For
the elaboration of the guide, there was participation of specialists (Internal Medicine,
Rheumatology, Orthopedics and Physical Rehabilitation), a librarian and an expert in
methodology; an extensive search was carried out in PubMed and other specialized
websites. A series of recommendations and levels of evidence were established based
on the bibliography consulted. Concluding that osteoarthritis is a complex pathology
involving multiple risk factors, it is important to consider that the treatment is multi-
disciplinary and consists of a non-pharmacological approach and a pharmacological
treatment; however, it is necessary to create a preventive culture on osteoarthritis in
treating doctors, in which the patient is educated and given information to prevent the
disease from progressing.
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OBJETIVO

La reunion multidisciplinaria de expertos para
el diagnostico y tratamiento de la osteoartritis
con actualizacién basada en evidencias tuvo
como objetivo mantener la vigencia de las re-
comendaciones con base en la mejor evidencia
cientifica y ser un marco de referencia para la
toma de decisiones en cuanto al diagnéstico y
tratamiento del paciente con osteoartritis. Entre
sus principales objetivos, asi como actualizacio-
nes con respecto a la gufa previa, se encuentran:

- Evaluar la asociacién entre nuevos
marcadores inflamatorios y hallazgos
radiograficos.

- Mostrar el papel de las nuevas técnicas de
resonancia magnética para determinar el
grado de pérdida del cartilago articular.

- Evaluar el efecto de los neuromoduladores
como duloxetina para el tratamiento del
dolor.

- ldentificar la evidencia cientifica de los
farmacos modificadores de los sintomas
(SMOAD —symptom modifying osteoar-
thritis drugs).

- Mostrar la importancia del manejo reha-
bilitatorio.

Mostrar la importancia de la aplicacién de medidas
preventivas y educacién en salud como parte de
un manejo integral del paciente con osteoartritis.

JUSTIFICACION

Existe aumento de la prevalencia de la os-
teoartritis en todo el mundo, lo que representa
una pérdida aproximada de 2.3 afos de vida
saludable." Es una de las 10 primeras causas de
invalidez total en México, lo que incrementa la
carga econémica y social del pais y se espera
que su frecuencia se siga elevando debido al
aumento de la esperanza de vida y a los habitos
poco saludables de la poblacién.! El tratamiento
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de la enfermedad tiene como objetivos: dismi-
nuir el dolor, mantener la movilidad articular y
minimizar la discapacidad; por ello, la basque-
da de nuevos tratamientos se basa en el mayor
conocimiento de la fisiopatologia del fenémeno
inflamatorio en el cartilago articular, teniendo
como objetivo la interaccién entre el condrocito
y la matriz extracelular.

En 2011 se realizo6 la primera reunién para el de-
sarrollo de la Guia de practica clinica basada en
la evidencia para el diagndstico y tratamiento de
la osteoartritis en México.? Mas tarde, en 2013, se
realiz6 una segunda reunién donde se actualiz6
esa guia.’ En este documento se muestra una terce-
ra actualizacién que se realizo tras una reunién de
expertos efectuada en diciembre de 2016, donde
se destaco la importancia de la implementacion
de medidas preventivas, establecer el diagndstico
temprano y el valor que tiene hoy dia la imagen por
resonancia magnética (IRM) y la manera de abordar
la nueva evidencia del tratamiento farmacoldgico,
asi como la importancia de la rehabilitacién en el
manejo integral de la osteoartritis.

METODOLOGIA

Conformacion del grupo de trabajo

En la actualizacién de la guia de practica cli-
nica (GPC) se invit6 a participar a los autores
que integraron el documento inicial, con la
colaboracién de otros especialistas expertos en
el drea provenientes de diferentes ciudades de
la Republica Mexicana. En la elaboracién final
del manuscrito participaron 14 especialistas en
Medicina Interna, Reumatologia, Ortopedia y
Rehabilitacién fisica, un bibliotecario y un exper-
to en metodologia para la elaboracién de guias.

Delimitacion del enfoque y alcances

Los integrantes del grupo de trabajo definieron
que los principales aspectos a abordar por la

c
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guia son el diagnostico y tratamiento de la os-
teoartritis en el primer, segundo vy tercer niveles
de atencién médica.

Poblacion objetivo

Adultos mayores de 18 afos de edad, de uno
y otro sexo, con sospecha de diagnéstico de
osteoartritis de mano, cadera y rodilla.

Usuarios

La actualizacion basada en evidencias que se
realizé tras la reunién multidisciplinaria de
expertos para el diagnéstico y tratamiento de la
osteoartritis estd dirigida a médicos generales,
internistas, reumatélogos, ortopedistas y rehabi-
litadores que estén implicados en el diagnostico
y tratamiento de la osteoartritis.

Desarrollo de la guia

Se realizé una revision de la Guia de préctica
clinica basada en la evidencia para el diagndsti-
co y tratamiento de la osteoartritis publicada en
2013 con el titulo “Reunién multidisciplinaria
de expertos para el diagnéstico y tratamiento de
la osteoartritis. Actualizacién basada en la evi-
dencia”, para determinar los aspectos principales
que se debian actualizar en esta gufa, porque
la nueva evidencia cientifica hacia necesario
realizar ajustes relacionados con el diagnéstico,
el tratamiento, la rehabilitacion de la osteoartri-
tis y el manejo integral del paciente. Para ello
se elaboraron un total de 54 preguntas, todas
ellas revisadas por un experto en metodologia,
que abarcaron los temas de clasificacion, fac-
tores de riesgo, criterios diagnosticos, medidas
preventivas, tratamiento con base en medidas
generales, con paracetamol, antiinflamatorios
no esteroides (AINE), inhibidores selectivos de
la ciclooxigenasa (COX-2), opioides, farmacos
sintomaticos de accién lenta (SYSADOA por sus
siglas en inglés de symptomatic slow action drugs
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osteoarthritis), viscosuplementacion, tratamiento
quirdrgico y tratamiento a base de rehabilita-
cion fisica. Con base en los temas revisados se
realizaron blsquedas en extenso en PubMed de
guias de practica clinica, revisiones sistematicas
y metandlisis y ensayos clinicos controlados del
diagnéstico y tratamiento de la osteoartritis en
adultos mayores de 18 afios de edad, de unoy
otro sexo, en idioma inglés o espafiol, de abril
de 2012 a noviembre de 2016. Se excluyé en
la bdsqueda a poblacién pediatrica y mujeres
embarazadas. La blisqueda de guias de practica
clinica también se realiz6 en otros sitios web
especializados abarcando el mismo periodo; los
sitios web fueron: TRIPDATABASE, CMA INFO-
BASE, National Guideline Clearinghouse (NGC),
National Health Service (NHS), National Institute
for Health and Care Excellence (NICE), Alberta
Medical Association Guidelines, American Co-
llege of Physicians, 1CSI, Australian Government.
National Health and Medical Research Council,
New Zealand Guidelines Group (NZGG), Sin-
gapore MOH Guidelines. De esta busqueda se
encontraron articulos.

A los médicos participantes se les entregaron las
preguntas que les sirvieran de base para la actua-
lizacion del tema especifico de su revision, asi
como los articulos previamente seleccionados
con el fin de que obtuvieran de ellos el nivel de
evidencia y el grado de recomendacion estable-
cidos por las guias NICE.* En los casos donde los
articulos médicos seleccionados no respondieran
en su totalidad a las preguntas previamente es-
tablecidas, se realizé una evaluacion completa
de las referencias de la guia previa para dar la
informacién mas completa y con el mejor nivel
de evidencia.

Exoneracion

Este documento es una actualizacion de la guia
de practica clinica realizada en 2013 y se basa
en la mejor evidencia cientifica disponible
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en el momento de su elaboracion, pretende
convertirse en una herramienta que permita
agilizar la toma de decisiones de diagnéstico y
tratamiento, considerando siempre las necesida-
des y preferencias individuales del paciente, asf
como la disponibilidad de los recursos locales
del consultorio, institucion o ambos. Los nuevos
resultados de la investigacion clinica proporcio-
nan evidencias actualizadas que hacen necesario
cambiar la practica usual antes de la siguiente
actualizacion.

Tipo de actualizacion. Parcial. Esta guia sera
actualizada en un plazo de cinco anos o antes si
existe evidencia cientifica que asi lo determine.

Conflicto de interés. Los médicos participantes
no declararon conflicto de interés para su con-
tribucién en la guia.

DEFINICION

La osteoartritis es una enfermedad articular cré-
nica degenerativa con componente inflamatorio
caracterizada por degeneracion y pérdida pro-
gresiva del cartilago hialino y hueso subcondral
y dafo del tejido sinovial, asociados con engro-
samiento y esclerosis de la lamina subcondral,
formaciéon de osteofitos en el borde articular,
distensién de la capsula articular y cambios en
los tejidos blandos periarticulares.

Efecto epidemioldgico de la osteoartritis en
Meéxico y en todo el mundo

Las enfermedades reumdticas constituyen un
grupo de alrededor de 250 padecimientos que
afectan al sistema musculo-esquelético y en
algunos casos a otros 6rganos y sistemas. Entre
ellas, la osteoartritis es la afeccion articular
observada con mas frecuencia en la poblacion
adulta, se ubica entre las primeras 10 causas de
atencion hospitalaria® y es una de las principa-
les causas de discapacidad en todo el mundo,®
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aunque sus cifras de prevalencia varian segtn
la localizacién geogréfica, los distintos grupos
étnicos, el sexo, la edad de las poblaciones es-
tudiadas y la articulacién afectada.®

Se ha estimado que la prevalencia de osteoartritis
en México es de 10.5% (1C95% 10.1 a 10.9), es
mas frecuente en las mujeres (11.7%) que en los
hombres (8.7%), aunque varia enormemente en
las diferentes regiones del pafs; en Chihuahua
la prevalencia es de 20.5%, en Nuevo Le6n de
16.3%, en la Ciudad de México de 12.8%, en Yu-
catdn de 6.7% y en Sinaloa de 2.5% (p < 0.01).”
En todo el mundo en la mano la prevalencia es
de 43.3% (IC95% 42.7-42.9), en la rodilla es de
23.9% (1C95% 23.6-24.2) y en la cadera es de
10.9% (1C95% 10.6-11.2).8

Fisiopatologia de la osteoartritis

La combinacién de factores como edad, predis-
posicién genética, obesidad, ejercicios de alto
impacto, traumatismos y mala alineacién articu-
lar, entre otros, desencadenan un desequilibrio
fisiolégico en el cartilago articular, caracterizado
por aumento en el catabolismo y disminucién
de su formacién.? Los factores proinflamatorios
impulsan la produccién de enzimas proteoliticas
responsables de la degradacion de la matriz ex-
tracelular que da como resultado la destruccion
de los tejidos de unién.? El proceso inflamatorio
favorece la sintesis de 6xido nitrico (ON), cito-
cinas, proteasas y radicales libres, los que a su
vez activan las metaloproteasas (MMP) e inducen
la liberacién de factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-a) e interleucina 1 (IL-1). La IL-1 es una
citocina inflamatoria que participa en el cata-
bolismo del condrocito, ademas, estimula la
sintesis y activacion de las MMP, principalmente
2, 3 y 13, que condicionan la degradacion de
la membrana extracelular del cartilago articular
y la muerte de los condrocitos; a su vez, las
MMP y las agrecanasas (como la catepsina B y
ADAMT -a desintegrin and a metalloproteina-

c
L]

se with thrombospondin motifs—) contribuyen
al catabolismo de los proteoglicanos y de las
proteinas de unién. Las prostaglandinas, especi-
ficamente la prostaglandina E-2 (PGE,) media los
efectos proinflamatorios. El 6xido nitrico activa
las MMP, aumenta la produccién de radicales
libres e induce la apoptosis del condrocito por
la alteracién de la homeostasia iénica (Figuras
1y 2).3 Aunque la destruccion y la pérdida del
cartilago articular son un componente central
de la osteoartritis, todos los tejidos articulares se
ven afectados de alguna manera, lo que indica
que la osteoartritis es una enfermedad de la
articulacion como un érgano en conjunto. Los
factores mecdnicos desempefian ciertamente un
papel clave en la osteoartritis y hay cierto debate
en el campo en cuanto al efecto en que la os-
teoartritis es mediada por la mecédnica anormal
de las articulaciones.? A medida que avanza la
osteoartritis afecta a toda la articulacion, lo que
resulta en deterioro de todos los componentes.
Sin embargo, la osteoartritis no progresa a una
tasa similar en todos los individuos y no todos los
que tienen una enfermedad temprana padeceran
una osteoartritis mas grave. La prediccion de los
pacientes que avanzaran a las etapas finales de
la enfermedad sigue siendo un reto.’

Preguntas clinicas. Diagndstico

¢Qué criterios de clasificacion son los mas
usados respecto a osteoartritis?

Evidencia: los criterios que se usan son los
publicados por el Colegio Americano de Reu-
matologia (ACR) para las tres articulaciones
revisadas, mismos que aln son vigentes.

Los criterios para establecer el diagndstico de
osteoartritis de rodilla:"

- Con base en el interrogatorio dirigido, la
exploracion fisica y el laboratorio, tienen
sensibilidad de 92% y especificidad de 75%.
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Figura 1. Fisiopatologia de la osteoartritis.?

ADAMT: por sus siglas en inglés de a desintegrin and a metalloproteinase with thrombospondin motifs; IL:
interleucina; MMP: metaloproteinasas; NO: 6xido nitrico; OA: osteoartritis; PGE,: prostaglandina E-2; TNF-a:

factor de necrosis tumoral alfa.

- Con base en la clinica y las radiografias
simples tienen sensibilidad de 91% y es-
pecificidad de 86%.

- Con base sélo en la clinica tienen
sensibilidad de 95% y especificidad
de 69%.

Los criterios para establecer el diagnéstico de
osteoartritis de cadera:"

- Con base en la clinica tienen sensibilidad
de 86% y especificidad de 75%.

- Con base en la clinica, el laboratorio y las
radiografias simples, tienen sensibilidad
de 89% y especificidad de 91%.

Criterios para establecer el diagnéstico de
osteoartritis de mano: ver el algoritmo para el
diagnéstico de la osteoartritis (Figura 3).°

Recomendacion: El consenso de grupo de ex-
pertos (CGE) establece que estos criterios son
de clasificacion, no de diagndstico. Permiten
diferenciar al paciente con osteoartritis de
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Figura 2. Desarrollo y progresion de la osteoartritis.

MMP: metaloproteasas; ON: 6xido nitrico; PGE,: prostaglandina E-2.

Maodificado de la referencia 8.

pacientes con otros padecimientos que cursan
con sintomas similares y ayudan a establecer
de manera uniforme un diagnéstico clinico o
radiol6gico en la mayoria de los casos (GR D).

En pacientes adultos, ¢ cudles son los factores de
riesgo reconocidos para la aparicion y progresion
de la osteoartritis?

Evidencia: factores de riesgo de aparicion:

- Genética: alteraciones hereditarias de la
colagena tipo Il por mutacién del gen CO-
L2AT (NE 2++)."?

- Edad: mas frecuente en poblacién mayor
de 50 afios debido a la disminucién en la
sintesis y contenido de los proteoglicanos
y de la matriz extracelular (NE 2-)."

- Sexo: prevalencia mayor de osteoartritis
de rodilla en mujeres (27.3% 1C95%
26.9-27.7, p < 0.01) vs hombres (21%
[C95% 20.5-21.5, p < 0.01), prevalencia
de osteoartritis de cadera en mujeres
(11.6% 1C95% 11.1-12.1) vs hombres
(11.5%1C95% 11.0-12.1), prevalencia de
osteoartritis de mano en mujeres (43.3%
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Figura 3. Algoritmo para el diagnéstico de osteoartritis.

AP: anteroposterior; FR: factor reumatoide; OA: osteoartritis; RM: resonancia magnética; VSG: velocidad de
sedimentacion globular.
Modificada de la referencia 3.

1C95% 42.6-44.0) vs hombres (44.5%
1C95% 43.5-45.5) (NE 2++).8

Factor hormonal: en la menopausia au-
menta el riesgo por el déficit de estrégenos
(NE 3).™

Mal alineamiento articular: como anorma-
lidades congénitas (displasia congénita de
cadera, enfermedad de Legg-Calvé-Perthes)
y secuelas de fracturas. En pacientes con ro-
dilla en varo, se trasmite un exceso de peso
en el compartimento medial de la rodilla. El
mal alineamiento articular se relaciona con
osteoartritis en 90% (p < 0.05) (NE 2++)."

Dafio articular previo: puede ser por enfer-
medades por depésito (hemocromatosis),
traumatismo articular, etc. (NE 2+).'°

Obesidad: IMC a partir de 26.6 kg/m? HR
1.03 (1.00, 1.06) (NE 2++)."

Sindrome metabdlico con produccion
de factores proinflamatorios sistémicos:
un componente vs ningin componente
de sindrome metabdlico tiene razén de
momios (OR) de 2.33 (IC95% 0.96-5.65,
p 0.065), dos componentes OR 2.82
(IC95% 1.05-7.54, p 0.039), tres o mds
componentes OR 9.83, (1IC95% 3.57-27.1,
p < 0.001)."

Factores de riesgo de progresion (Figura 4)

Mayor edad: OR 1.34 (1.15-1.57)
(NE 2++)."
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Mal
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articular
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articular
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QESARROLLQ Sindrome

metabdlico

Severidad
de la
enfermedad

PROGRESION

Dano
articular
previo

Carga
articular

Figura 4. Factores de riesgo de aparicion y progresion de la osteoartritis.

Modificada de la referencia 3.

- Sexo femenino: OR 2.17 (1.13-4.15) - Gravedad de la enfermedad: OR 1.01
(NE 2++). (1.00, 1.02) (NE 2++)."> Existencia de
sindrome metabdlico con produccién

- Rigidez articular: OR 1.39 (1.09, 1.77) de factores proinflamatorios sistémicos:
(NE 2++)." existencia de dos componentes OR 2.29
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(1C95% 1.49-3.54, p < 0.001), tres 0 mas
componentes OR 2.80 (IC95% 1.68-4.68,
p < 0.001) (NE 2+).'

- Carga articular (NE 4)."”

En pacientes con sospecha de osteoartritis
écual es el papel de la exploracion fisica para
establecer el diagnéstico clinico?

Evidencia: El diagnéstico de osteoartritis es
clinico, por lo que la exploracién fisica es fun-
damental. Debe considerarse evaluar el dolor a
través de una escala visual analoga (EVA). Datos
como rigidez (generalmente matutina y menor de
30 minutos), crepitacion y dolor articular (sobre
todo después de periodos de inactividad), limita-
cién funcional e inestabilidad articular, sugieren
fuertemente el diagnéstico (NE 3).'3

Recomendacion

e En osteoartritis de mano deben evaluar-
se, ademas de la rigidez, existencia de
nédulos en articulaciones interfalangicas
distales (de Heberden) y proximales (de
Bouchard) y la existencia de limitacion
funcional, que es menor que en otras
enfermedades reumaticas. En osteoartritis,
por lo general, no se afectan la articu-
lacién metacarpofalangica ni el carpo
(GRO).

e Enlaosteoartritis de rodilla debe evaluarse
la existencia de sinovitis, edema o ambos,
crepitacién al movimiento, rigidez, limita-
cion funcional, roce doloroso, formacién
hipertréfica 6sea (osteofitos), hipersen-
sibilidad 6sea e inestabilidad articular.
Puede afectar cualquier compartimento
(patelofemoral o tibio-femoral lateral o
medial) (GR C).

e Enlaosteoartritis de cadera deben evaluar-
se la limitacién a la abduccion y rotacién
interna, flexion menor de 115°y rigidez. Es
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importante explorar la maniobra de Patrick,
que consiste en la existencia de dolor ante
la flexion, abduccion y rotacién externa de
la articulaciéon coxofemoral (GR D).

éCuales son las escalas de utilidad para la
evaluacion del paciente con diagndstico de
osteoartritis?

Evidencia

- Laescala visual andloga (EVA) evalta sélo
el grado de dolor.

- WOMAC (Western Ontario and McMaster
Universities Arthritis Index): evalGa dolor,
rigidez, estado funcional y actividades
asociadas de las articulaciones de cadera
y rodilla.?

- Elcuestionario WOMAC es un indice
da valoracién funcional con gran
utilidad en osteoartritis de cadera y
rodilla. Consta de 24 reactivos que
exploran tres aspectos: dolor (5),
rigidez (2) y capacidad funcional
(17). Cada dimension recibe una
puntuacién de 0 a 4, O representa la
ausencia del sintoma y 4 la maxima
intensidad del mismo.?

- Los resultados se interpretan de la
siguiente manera:

- Puntuacién 3 a 7: discapa-
cidad ligera a moderada.

- Puntuacién 8 a 12: disca-
pacidad severa.?

- Indice de Lequesne: evalda el dolor y el
estado funcional de la rodilla (Cuadro 1).

En pacientes con sospecha de osteoartritis, ¢ cual
es la utilidad de los estudios de laboratorio?

Evidencia: no existe un patrén de referencia para
el diagndstico de osteoartritis. Recientemente se



Espinosa-Morales R y col. Diagnéstico y tratamiento de la osteoartritis

Cuadro 1. indice de Lequesne

Durante el descanso nocturno

Sélo al moverse en ciertas posiciones

Sin moverse 2
Duracién de la rigidez matinal o dolor al levantarse
Menos de 15 min 1
Dolor Més de 15 min 2
Si permanece parado durante 30 min aumenta el dolor 1
Dolor al caminar o pasear
Sélo después de caminar alguna distancia 1
Al comenzar a caminar 2
Cuando se levanta de la posicion sentada sin la ayuda de las manos 1
Més de 1 km, pero limitada 1
Aproximadamente 1 km (cerca de 15 min) 2
De 500 a 900 m (cerca de 8 a 15 min) 3
Maxima distancia De 300 a 500 m 4
caminada De 100 a 300 m 5
Menos de 100 m 6
Caminando con un bastén o muleta +1
Caminando con dos bastones o muletas +2
sPuede subir un piso de la escalera? 0a2
Actividades de la  :Puede bajar un piso de la escalera? 0a2
vida diaria ;Puede agacharse en cuclillas? 0a2
;Puede caminar sobre un suelo en mal estado? 0a2
Total 0a24

Las puntuaciones més bajas indican que el deterioro funcional es menor.'’

estableci6 una relacién entre algunos marcado-
res inflamatorios y los hallazgos radiograficos,
como la proteina sérica oligomérica de la matriz
del cartilago (sSCOMP), que es un biomarcador
de degradacién de cartilago que se encuentra
elevado en pacientes con osteoartritis, en com-
paracién con sujetos sanos (NE 2++).®

Recomendacion: se recomienda realizar perfil
bioquimico completo, biometria hematica con

velocidad de sedimentacién globular (VSG),
proteina C reactiva y examen general de orina
para realizar el diagnéstico diferencial y de
manera previa al tratamiento (CGE). No estd
indicada la realizacion de factor reumatoide,
determinacion de acido drico o algln otro exa-
men de anticuerpos debido a que, en pacientes
de edad avanzada, al igual que otros marcadores
inflamatorios, suelen estar presentes o con valor
aumentado (GR C).
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En pacientes con sospecha de osteoartritis, ¢ cudl
es la utilidad de la radiografia simple?

Evidencia: la radiografia simple de la regién
afectada es el método bésico para el diagndstico
y la evaluacién en osteoartritis; por lo general, los
cambios clinicamente significativos en las puntua-
ciones radiogréficas pueden tomar por lo menos
uno o incluso dos anos en manifestarse (NE 3).°
Los principales hallazgos radiograficos son:'

Disminucion asimétrica del espacio articular

*  Formacién de hueso subcondral (osteo-
fitos).

* Esclerosis subcondral.

» Existencia de quistes subcondrales (geodas).

Recomendacion: las proyecciones adecuadas
son (GR D):

e Mano: dorsopalmar y oblicua, compa-
rativas.

* Rodilla: anteroposterior (AP) con carga (de
preferencia con apoyo monopodal), lateral
con flexién de 30 a 40°, comparativas.

e En sospecha de enfermedad patelofemo-
ral, la proyeccion debera ser solicitada
por el especialista (posicion de Merchant:
axial con flexion a 45°).

e Cadera: pelvis 6sea en posicion neutra y
en abduccién (posicién de rana). Proyec-
cién de falso perfil de Lequesne (paciente
en posicion de pie con rotacion de pelvis
de 65°, la placa radiogréfica se apoya de
manera lateral en la cadera en estudio).

La escala mas utilizada en la valoracion del
dafo estructural para la osteoartritis de rodilla
es la de Kellgren y Lawrence, que incluye cinco
categorias (GR D):
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e Grado 0: radiograffa normal.

e Grado I: posible pinzamiento del es-
pacio articular y dudosa existencia de
osteofitos.

e Grado II: existencia de osteofitos y posible
disminucion del espacio articular.

e Grado Ill: mdltiples osteofitos de tamafio
moderado, disminucién del espacio arti-
cular y esclerosis subcondral moderada,
con posible deformidad de los extremos
0s€0s.

e Grado IV: miltipless osteofitos con impor-
tante disminucién del espacio articular,
esclerosis severa y deformacién de los
extremos 6seos.

En pacientes con sospecha de osteoartritis de
rodilla ¢cual es la utilidad de la imagen por
resonancia magnética (IRM)?

Evidencia: la imagen por resonancia mag-
nética no es necesaria en la mayoria de los
pacientes con sintomas sugerentes de osteoar-
tritis, caracteristicas radiograficas tipicas,
o ambos; sin embargo, puede identificar la
osteoartritis en etapas tempranas antes de que
los cambios radiograficos se hagan evidentes.
Estos cambios incluyen defectos del cartilago
y lesiones de la médula 6sea. La IRM también
puede usarse para evaluar la enfermedad en
otras estructuras de la articulacién no visua-
lizadas en la radiografia, como derrames,
sinovia y ligamentos."

La imagen por resonancia magnética es una
herramienta no invasiva Util en etapas tempranas
y tardias de la osteoartritis de rodilla, porque
ademds de detectar cambios estructurales ini-
ciales en el grosor del cartilago y en el espacio
articular, ayuda a determinar la progresién de
la enfermedad detectando el dano del menisco



Espinosa-Morales R y col. Diagnéstico y tratamiento de la osteoartritis

y en el cartilago en 84% (p < 0.05) (NE 2++)."
En la actualidad es posible obtener informacién
adicional usando imagenes de resonancia mag-
nética dinamicas, como las mediciones conT1p
y dGEMRIC (delayed gadolinium-enhanced MRI
of cartilage) que permiten evaluar los marcado-
res bioquimicos de la integridad del cartilago,
como los glucosaminoglicanos para el estudio
de la evolucién de la enfermedad, asi como
para determinar la efectividad de las interven-
ciones terapéuticas de la osteoartritis (NE 3).%°
Ademas, en estudios recientes se estableci6 que
la secuencia T1p de la IRM permite detectar la
degeneracion del cartilago de manera cuantita-
tiva y cualitativa por mapeo de imagen a color
(NE 3).”

Se tienen como predictores en cambios estruc-
turales:

- Erosién como factor de riesgo de la pérdi-
da del cartilago articular de la articulacién
patelofemoral: OR 3.5 (IC95% 1.3-14.1)
(NE 3).%

- Extrusion meniscal como factor de riesgo
de pérdida del cartilago articular de la
articulacién tibiofemoral: OR 3.6 (IC95%
1.3-10.1) (NE 3).%

- Dafo constante en el cartilago articular
como factor de riesgo de pérdida del
cartilago articular de la articulacion ti-
biofemoral: OR 15.3 (IC95% 4.9-47.4)
(NE 3).%2

- Lesién a médula 6sea, definida como el
area de hueso trabecular mal delimitada
y con baja intensidad en las secuencias
T1 y alta en T2, que ha demostrado estar
presente entre 50 y 60% de las IMR de
pacientes con osteoartritis (NE 2+),2
aunque esta prevalencia puede aumentar
hasta 80% si en lesiones meniscales exis-
te exposicion del hueso subcondral (NE
2++).24

c
L]

éCual es la importancia de la imagen por
resonancia magnética en relacion con la
existencia de sintomas?

Evidencia. Aproximadamente 62% de los pacien-
tes con sintomas relacionados con osteoartritis
tienen cambios en la imagen por resonancia
magnética (p < 0.05)." Los pacientes con dolor
articular muestran cambios en la imagen por
resonancia magnética (IRM), como erosiones
6seas y adelgazamiento del cartilago articular
(p <0.001). Las erosiones 6seas que se muestran
en la IRM se asocian con dolor (OR 9.99, IC95%
1.28-149) y con rigidez (OR 4.67, 1C99% 1.26-
26.1) (NE 2++)."

¢Cual es la importancia de la imagen por
resonancia magnética en relacién con los
cambios estructurales?

Evidencia. La sensibilidad y especificidad de la
imagen por resonancia magnética para detec-
tar anormalidades en el cartilago son de 60.5
y 93.7%, respectivamente. La sensibilidad es
mayor a medida que aumenta el grado de las
lesiones: 31.8% en el grado 1, 72.4% en el
grado 2, 93.5% en el grado 3 y 100% en el
grado 4. Ayuda a detectar cambios en los carti-
lagos femorotibiales laterales y mediales a pesar
de que la radiografia simple los haya reportado
como normales.'

En pacientes con sospecha osteoartritis ¢ cual es
la utilidad del ultrasonido?

Evidencia. La ecografia es otra modalidad de
imagen que puede identificar los cambios es-
tructurales relacionados con osteoartritis y es
Gtil para detectar inflamacién sinovial, efusién
y existencia de osteofitos. Las limitaciones de
la ecografia incluyen que es dependiente del
operador y no puede utilizarse para evaluar las
estructuras articulares mas profundas ni el hueso
subcondral.’
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El ultrasonido Doppler ofrece la ventaja de eva-
luar la vasculatura, asi como integrar técnicas
especificas para evaluar el grosor del cartilago;'
sin embargo, sélo se recomienda para la evalua-
cion de tejidos periarticulares (partes blandas)
y articulares en caso de afeccién localizada
(rodilla' y hombro). (CGE)

En pacientes con sospecha de osteoartritis é esta
recomendada la realizacién de artrocentesis?

Recomendacion. La artrocentesis no esta indica-
da para establecer el diagnéstico de osteoartritis
y s6lo debe realizarse cuando se sospecha
otra enfermedad articular o artritis infecciosa
(GR Q).

De igual manera, las complicaciones inherentes
a este procedimiento (artritis séptica, osteomie-
litis) hacen que deba realizarse en un medio
aséptico y por personal especializado.

En pacientes con sospecha de osteoartritis écual
es la utilidad de la artroscopia?

Recomendacion. El CGE no recomienda la
artroscopia para fines de diagnéstico de os-
teoartritis; sin embargo, puede tener un papel
importante en el diagnéstico en pacientes con
gonalgia en quienes la osteoartritis es un diag-
nostico diferencial porque ayuda a evaluar la
integridad del cartilago articular (GR D).

Preguntas clinicas. Tratamiento

¢éEs de utilidad modificar los factores de riesgo
reconocidos de la osteoartritis?

Existen factores de riesgo modificables que
pueden ayudar a prevenir la osteoartritis, in-
cluso dar tratamiento en etapas tempranas que
impida el progreso a etapas mas graves. Estudios
epidemiolégicos sugieren que la obesidad esta
estrechamente relacionada con la aparicién de
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la osteoartritis. Un estudio observé mayor riesgo
de osteoartritis de rodilla en pacientes con indi-
ces elevados de masa corporal.?® En un estudio
de seguimiento utilizando la misma poblacion,
el riesgo de osteoartritis se redujo después de
la pérdida de peso, donde una pérdida de 10
libras de peso durante 10 afos disminuyé la
probabilidad de osteoartritis de rodilla en 50%.
La relacion entre el grado de pérdida de peso y
la reduccioén de la incidencia de osteoartritis fue
lineal, lo que sugiere que incluso una modesta
pérdida de peso puede ser benéfica.?> La obe-
sidad puede ser el factor de riesgo modificable
mas fuerte de osteoartritis, pero el riesgo varia
segln la articulacion. La asociacién es mas fuerte
para las rodillas y las manos, pero es menos con-
sistente para la cadera. Es probable que incluso
una modesta pérdida de peso proporcione algin
beneficio en la modificacién del riesgo.?

Las recomendaciones de ejercicio en pacientes
con osteoartritis tienen como objetivo reducir el
dolor en las articulaciones y mejorar la funcién
fisica. La mayor parte de los estudios apoyan
un programa de ejercicios como parte integral
del manejo éptimo y multidisciplinario de la
osteoartritis. Varios factores deben considerarse
en la creacién de un programa de ejercicio in-
dividualizado para un paciente con osteoartritis.
Estos incluyen la gravedad y manifestaciones
especificas de la enfermedad en el paciente y la
inactividad impuesta por la artritis.?®

Abordar el efecto social y psicoldgico de la os-
teoartritis en el paciente es una preocupacion
terapéutica decisiva, como lo es en otras enfer-
medades crénicas. Pueden aparecer limitaciones
fisicas, sentimientos de frustracion, dependencia 'y
depresion clinica. Estos elementos pueden reducir
la motivacion del paciente para cumplir con los
aspectos del plan terapéutico que incluyen dieta,
ejercicio y apego al tratamiento farmacolégico.”

La evaluacion del paciente debe incluir los
mecanismos para afrontar la enfermedad, como
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la negacién. Evaluar al paciente en cuanto a
los sintomas de depresién y proporcionar la
informacion vy la terapia antidepresiva cuando
sea necesario también es importante para el
tratamiento de los pacientes con osteoartritis. La
educacién de los pacientes debe incluir informa-
cién de la enfermedad, las limitaciones fisicas,
las opciones terapéuticas y los riesgos y bene-
ficios de los diferentes enfoques terapéuticos.?

Evidencia. Se ha demostrado que la pérdida de
peso en pacientes con osteoartritis de rodilla
alivia los sintomas y posiblemente mejore el
prondstico funcional en el largo plazo. El forta-
lecimiento muscular dirigido en pacientes con
osteoartritis de rodilla puede ser benéfico en el
control de los sintomas y probablemente en la
disminucién de la progresion de la enfermedad
(NE 1+).2°

Recomendacion. Se recomienda que los pacien-
tes con sobrepeso y sintomas de osteoartritis de
rodilla disminuyan al menos 5% su peso corporal
y se mantengan con un adecuado programa de
ejercicio y alimentacién (GR A).%

En pacientes con osteoartritis é¢cudl es la
importancia del manejo psicolégico como parte
del tratamiento no farmacolégico?

Evidencia. El manejo psicolégico es un aspecto
fundamental para el buen control y seguimiento
en el paciente con osteoartritis porque es uno de
los padecimientos que genera mayores episodios
de ansiedad, angustia y, a largo plazo, depresion.
Debera consistir en:

- Involucramiento familiar.
- Participacién en grupos de apoyo.

- Acompafnamiento terapéutico: consiste en
ayudar al paciente a aceptar su diagnosti-
coy acompafiarlo durante su tratamiento.

c
]

El TEP (Technical Expert Panel) del Colegio
Americano de Reumatologia recomienda que
los pacientes con osteoartritis de rodilla deben
participar en programas de autoayuda que in-
cluyan intervenciones psicosociales como parte
del tratamiento no farmacolégico (NE 2++).27

En pacientes con diagnoéstico de osteoartritis
éel paracetamol es el tratamiento de primera
eleccién?

Evidencia. Se deben prescribir agentes farmaco-
|6gicos para el tratamiento de la osteoartritis en
pacientes con sintomas y que no han respondido
adecuadamente a las medidas no farmacolégicas
iniciales. El principal farmaco prescrito en el
tratamiento inicial de la osteoartritis es el para-
cetamol. El tratamiento no es necesario durante
los periodos en que los sintomas estan ausentes
0 son minimos, porque la administracion del
farmaco no ha demostrado modificar el curso de
la enfermedad; sin embargo, es posible iniciar un
tratamiento con paracetamol basado en la necesi-
dad de los pacientes cuando carecen de signos o
sintomas de inflamacién y si esto no es suficiente
debe valorarse la administracion de paracetamol
de manera regular hasta tres o cuatro veces al dia
(NE 4).% En la Figura 5 se muestra el algoritmo
para el tratamiento de la osteoartritis.

Existe gran diversidad de estudios que demues-
tran baja eficacia del tratamiento del dolor en
comparacién con los AINE; sin embargo, aln
se considera de primera eleccién.?®? Estudios
recientes cuestionan el perfil de seguridad
cardiovascular, renal y gastrointestinal del para-
cetamol, con incremento en la mortalidad y en
el riesgo de eventos adversos cardiovasculares
en estudios de cohortes en pacientes con mas de
22 dias/mes de administracion de paracetamol
(NE 2).%°

Recomendacion. El paracetamol constituye el
farmaco de primera linea para el tratamiento
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Se utilizan en el momento en el que
el médico considera oportuno:
SYSA condroitin sulfato,
sulfato de glucosamina)
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Figura 5. Algoritmo para el tratamiento de la osteoartritis.
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Modificada de la referencia 3.

del dolor leve a moderado en osteoartritis
(GR A) * Su maximo efecto sobreviene entre
la primera y la cuarta semanas de adminis-
tracion.?® Las guias EULAR (European League
Against Rheumatism) recomiendan el paraceta-
mol para analgesia a largo plazo (GR A).*' Sus
contraindicaciones relativas son en pacientes
con hepatopatia, alcoholismo y los que reci-
ben de manera concomitante anticoagulantes
(debe vigilarse el tiempo de protrombina o INR
en pacientes que toman warfarina) (GR A)*? Su
contraindicacién absoluta es la existencia de
dano hepatico severo. La dosis recomendada
de paracetamol es de 500 a 1000 mg cada
6 horas (GR A).3°

éCuando debe considerarse la administracion de
otros analgésicos?

Evidencia. En pacientes que no muestren alivio
de los sintomas con paracetamol debe conside-
rarse la administracién de otros medicamentos
como los AINE (NE 1+, GR A).*?

En pacientes con osteoartritis ¢son de utilidad
los analgésicos tépicos para el control del dolor?

Evidencia: Una revision sistemdtica de Cochrane
de 2016 senala que el diclofenaco y el keto-
profeno tépicos pueden proporcionar buenos
niveles de alivio del dolor en la osteoartritis,
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pero solamente para una minoria de pacientes
(NE 1++, GR A).*3

Recomendacion. Se recomienda su admi-
nistraciéon en las primeras dos semanas del
tratamiento (NE 1-, GR B).** La OARSI (Os-
teoarthrtitis Research Society International)
recomienda la administracion de AINE topico
como analgésico para el tratamiento de la
osteoartritis sintomdtica como terapia alter-
nativa o complementaria en pacientes que no
respondieron a paracetamol. Las guias EULAR
los recomiendan en osteoartritis de mano. La
AAOS (American Association of Orthopaedic
Surgeons) los recomienda en osteoartritis de
rodilla con riesgo elevado de hemorragia de
tubo digestivo.** Se recomienda la administra-
cion de metilsalicilato, dos a cuatro veces al
dia, en conjunto con otras medidas terapéuticas
(NE 1-, GR B) *°EI TEP (Technical Expert Panel)
del Colegio Americano de Reumatologia los
recomienda en pacientes con osteoartritis en
los que no se observé mejoria con una dosis
tope de 4 g/dia de paracetamol.™

En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es la utilidad
de los AINE para el control del dolor?

Recomendacion. Se recomiendan en pacientes en
quienes el tratamiento con paracetamol no logré
alivio de los sintomas y deben administrarse en la
dosis minima eficaz para evitar o reducir los efec-
tos secundarios (NE 1+, GR A).3%% Los pacientes
con dolor moderado tienen mayor beneficio al
recibir un AINE (Figura 5).3° El porcentaje de
eficacia de los diferentes AINE no selectivos varia
de acuerdo con la sal. Tienen efectos benéficos
en el control del dolor, pero no disminuyen la
progresion de la enfermedad. No hay estudios
que demuestren que un AINE sea superior a otro
en el control del dolor (NE 2+ GR A) 3*

Debe vigilarse la posibilidad de hemorragia
digestiva, toxicidad renal, alteraciones en la
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coagulacién y posible elevacion de las cifras de
presion arterial. Las contraindicaciones absolutas
son: administracion concomitante de anticoagu-
lantes o en pacientes que se hayan sometido de
manera reciente a cirugia de revascularizacion
o bypass coronario.*

Evidencia: El diclofenaco y el ibuprofeno son los
AINE con menor riesgo de generar hemorragia
digestiva,*' aunque esto es controvertido y la
evidencia reciente apunta que dosis altas de
ibuprofeno (igual o mayores a 2400 mg) se re-
lacionan con mayor riesgo de trombosis arterial
(NE 4, GR D).* También existe una advertencia
de la Direccién de Alimentos y Farmacos de
Estados Unidos acerca de que los AINE tradicio-
nales incrementan los riesgos cardiovasculares,
principalmente de infarto, por lo que se debe
alertar a los pacientes en caso de tener dolor
toracico o disnea.®

Se han realizado estudios con ciertos AINE para
ver el tiempo en que inician su accion y se ha
observado que ketoprofeno tiene una ventaja
farmacocinética que le permite tener un efec-
to inicial analgésico/antiinflamatorio de 16 a
30 min y efecto analgésico de 12 a 24 h.**

Recomendacion. El tiempo de administracion
recomendado es variable. Se recomienda durante
el menor tiempo posible con estrecha vigilancia
médica debido a su toxicidad gastrointestinal y
renal. Para evitar afeccion gdstrica es conveniente
su administracion con protectores de la mucosa o
inhibidores de la bomba de protones (IBP) como
omeprazol 20 a 40 mg/dia o misoprostol 400
a 800 pg/dia (NE 1+, GR A). Otros inhibidores
de la bomba de protones, como pantoprazol y
lanzoprazol, también son efectivos. Los antago-
nistas H,, como ranitidina, no han comprobado
su eficacia en la proteccién de la mucosa géstri-
ca.?83%40 Hay estudios que comprueban que aun
con la administracion de un AINE con inhibidores
de la bomba de protones puede haber hemorragia

459



460

Medicina Interna de México

crénica del tubo digestivo y dafio a la mucosa,
especialmente en el intestino delgado; se ha
demostrado que este riesgo es menor con la ad-
ministracion de COX-2 (NE 1+, GR A).*

Un estudio de casos y controles demostré que el
riesgo de infarto agudo de miocardio no mortal
vario entre los AINE individuales, la duracion del
tratamiento y el riesgo cardiovascular de fondo.
Sin embargo, el riesgo varié entre los distintos
AINE, con ibuprofeno (0.95; 0.78-1.16) en el in-
tervalo inferior y aceclofenaco (1.59; 1.15-2.19)
en el superior. Las dosis bajas de aspirina no
modificaron el perfil de riesgo mostrado por los
AINE individuales examinados. El paracetamol,
el metamizol y los farmacos sintométicos de
accion lenta no aumentaron el riesgo en ninguna
de las afecciones examinadas.*®

é¢Cuando se considera la administracion de
inhibidor selectivo COX-2 sobre un AINE?

Evidencia. Se consideran los farmacos de prime-
ra eleccién en dolor moderado a severo o con
componente inflamatorio donde los analgésicos
simples no son efectivos o cuando el riesgo de
hemorragia digestiva es muy elevado. Incluso
muchos sujetos con osteoartritis requieren dosis
bajas de 4cido acetilsalicilico por sus efectos car-
dioprotectores, por lo que no es recomendable
su administraciéon concomitante con un AINE
(NE 1+, GR A).** Son especialmente (tiles en los
pacientes con tendencia a problemas géstricos
pero sin trastornos cardiovasculares debido a un
mejor perfil de seguridad gastrointestinal (CGE).

En el estudio SCOT se evalué la seguridad del
cambio de AINE a celecoxib en 7297 pacientes
mayores de 60 afos con osteoartritis o artritis
reumatoide pero sin antecedente de enfermedad
cardiovascular y que tomaban AINE tradicionales
prescritos de manera crénica. Se tuvo media de
seguimiento de tres afos y se llegé a la conclu-
sion de que los eventos cardiovasculares fueron
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poco frecuentes y similares entre celecoxib y
AINE (NE 1+).%

En el estudio PRECISION, publicado en di-
ciembre de 2016, se observé que el riesgo de
eventos gastrointestinales o renales fue menor
con celecoxib que con naproxeno, también se
observé que con dosis moderadas de celecoxib
en comparacién con naproxeno e ibuprofeno,
el riesgo de eventos cardiovasculares fue similar
(NE 1+4).%

Celecoxib y etoricoxib son los mds prescritos
en México. Un estudio con asignacion al azar,
multicéntrico, doble ciego e internacional, eva-
lué la eficacia de la administracion continua de
celecoxib vs intermitente. Demostré que 200 mg
de celecoxib de manera continua fueron mas
eficaces que su administracion intermitente en
la prevencion de episodios de exacerbacién
del dolor en pacientes con osteoartritis de ro-
dilla o cadera. En general, los efectos adversos
(que incluyeron trastornos gastrointestinales e
hipertension) fueron similares entre los dos gru-
pos de tratamiento. Asimismo, el celecoxib en
administracién continua demostré mejoria de la
funcién fisica y reduccién del dolor (NE 2++).%
Se recomienda la administracion de celecoxib a
dosis de 100 a 200 mg cada 24 h o etoricoxib a
dosis de 30 a 60 mg cada 24 horas.

En pacientes con osteoartritis ¢ estan indicados
los analgésicos opioides?

Evidencia. Los prescritos con mas frecuencia son
tramadol, buprenorfina (su presentacién en par-
che se recomienda para administracién crénica)
codeina y oxicodona. Tramadol ha demostrado
ser una alternativa terapéutica a dosis de hasta
200 mg/dia por via oral (NE 1B).*° La adminis-
tracién de 300 mg de tramadol una vez al dia
en el tratamiento del dolor moderado a severo
secundario a osteoartritis de rodilla, cadera o
ambas se relacioné con mejoria significativa en
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comparacién con placebo (NE 2++).% La oxi-
codona ha demostrado que mejora la movilidad
para la deambulacion (NE 2++).%°

Recomendacion. Se recomienda sobre todo en
cuadros dolorosos severos o exacerbaciones,
asi como en pacientes con contraindicacio-
nes para recibir los inhibidores selectivos de
COX-2 o AINE, ademas de pacientes que no
han respondido al tratamiento oral previo
(paracetamol, AINE o ambos) (GR A).*'
También son dtiles en pacientes con osteoar-
tritis y cardiopatia isquémica. En un estudio
realizado en poblacion sin artritis inflamatoria
0 con osteoartritis sin artritis reumatoide, se
administraron etoricoxib y diclofenaco para
tratamiento del dolor; se encontré que se incre-
mentaba el riesgo de eventos cardiovasculares
en la poblacion estudiada si el paciente ya te-
nia comorbilidades cardiovasculares; el riesgo
de otro evento cardiovascular fue del doble
que el de la poblacién no afectada.’ Se reco-
mienda su administracién en pacientes con
cuadros de dolor severo en quienes la cirugia
esta contraindicada (NE 3).32 Se recomienda la
administracion de tramadol a dosis de 50 mg
cada 6 a 8 h o buprenorfina a dosis de 0.2 a
0.4 mg cada 6 a 8 h (GR A).*

La administracién de los analgésicos opioides
no se recomienda por periodos prolongados y
generalmente no son bien tolerados debido a sus
efectos secundarios, entre los que destacan ndu-
sea, vémito, somnolencia y estrefiimiento (CGE).

En pacientes con osteoartritis ¢ existe algin
neuromodulador recomendado para el control
del dolor?

Evidencia. La duloxetina ha demostrado ali-
vio del dolor superior a 50% en osteoartritis
de rodilla cuando se compara con placebo
(p < 0.001) usando escalas como OMERACT-
OARSI (Outcome Measures in Rheumatoid
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Arthritis Clinical Trials-Osteoarthrtitis Research
Society International), MCIl (Minimal Clinica-
Ily Important Improvement) y PASS (Patient
Acceptable Symptom State),*® y es el Gnico
neuromodulador aceptado por la Direccién de
Alimentos y Farmacos de Estados Unidos como
coadyuvante para el tratamiento de osteoartritis
de rodilla a dosis de 60 a 120 mg cada 24 h
(NE 1B).5® Entre sus reacciones adversas mas
frecuentes estan hiperhidrosis, cefalea, ndusea,
estrefiimiento, somnolencia y fatiga. No debe
administrarse a pacientes con glaucoma ni de
manera concomitante con omeprazol.**

En el tratamiento farmacolégico de la
osteoartritis éson de utilidad los farmacos
sintomaticos de accidon lenta (SYSADOA)?

Evidencia. Son medicamentos que en algunos
estudios han mostrado la posibilidad de retrasar
el progreso de la enfermedad, su administracién
ayuda a disminuir el dolor y mejorar la funcio-
nalidad (NE 3).3?

Recomendacion. Su indicacién es en osteoartritis
temprana (GR D).?? Estos farmacos se clasifican
en dos grupos: SMOAD (symptom modifying os-
teoarthritis drugs) y DMOAD (diseases modifying
osteoarthritis drugs).

En el tratamiento farmacolégico de la
osteoartritis ¢cual es la utilidad de los SMOAD
(symptom modifying osteoarthritis drugs)?

Evidencia. Los SMOAD acttan sobre los sintomas
sin modificar los tejidos articulares. Existe eviden-
cia de que su administracién durante seis semanas
ayuda a la disminucién del dolor y mejora la
funcionalidad de la articulacion (NE 2++).5°¢ La
mayor parte de los metandlisis han demostrado
que proveen alivio sintomdtico minimo y sola-
mente en osteoartritis de rodilla (NE 1).2¢ Se ha
comparado su efecto analgésico con paracetamol.
En un estudio con distribucion al azar, doble
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ciego, realizado en pacientes con oateoartritis
moderada de rodilla, se encontré que el sulfato
de glucosamina administrado a dosis de 1500 mg/
dia durante seis meses mostré 39.6% de respuesta
favorable valorada por el cuestionario WOMAC
(p 0.004 vs placebo) vs 33.3% con paracetamol
(p 0.047 vs placebo) (NE 2++).7

En uno de los mayores estudios realizados en
el que se compararon glucosamina, condroitin
y celecoxib, cada uno y combinados, no hubo
beneficio en el dolor, en cambio, celecoxib
mostré ser superior que placebo mostrando
10% mas alivio del dolor en comparacién con
placebo (NE 1+).°8 Una revision de ensayos con
distribucién al azar encontré que condroitin
(solo o en combinacién con glucosamina) fue
mejor que placebo a corto plazo en cuanto a la
disminucién del dolor en pacientes con osteoar-
tritis y tuvo menor riesgo de eventos adversos
graves (NE 2++).%

Asimismo, el estudio MOVES publicé en 2016
los resultados de un estudio multicéntrico doble
ciego en pacientes con osteoartritis de rodilla
que mostr6 que el sulfato de condroitin a dosis
de 400 mg combinado con hidrocloruro de
glucosamina a dosis de 500 mg y tomado tres
veces al dia durante seis meses, tiene eficacia
similar al celecoxib en cuanto al dolor, rigi-
dez matutina, limitacién de la movilidad por
dolor y en el derrame articular (NE 14).%° Otro
estudio multicéntrico doble ciego controlado
con placebo incluy6 605 pacientes de 45 a 75
anos de edad con osteoartritis que se evaluaron
durante dos afos con cuatro esquemas: sulfato
de condroitin a dosis de 800 mg, glucosamina
a dosis de 1500 mg, la combinacién de ambos
y placebo. Se observé que la combinacion de
glucosamina-condroitin dio lugar a la reduccion
estadisticamente significativa en el estrechamien-
to del espacio articular a los dos anos (diferencia
media 0.10 mm [IC95%: 0.002-0.20 mm]).
Mientras que en todos los grupos de asignacién
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demostraron reducir el dolor en la rodilla durante
el periodo de estudio, ninguno de los grupos de
asignacion de tratamiento demostr6 un beneficio
sintomatico significativo por encima del placebo
(NE 1+).°

Un estudio observacional con distribuciéon al
azary controlado con placebo evalué pacientes
con osteoartritis de rodilla durante cinco afios a
quienes se les administr6 glucosamina 1500 mg/
dia. Se observé que la incidencia de reemplazo
total de rodilla (RTR) a cinco anos en los pa-
cientes que habian tomado durante al menos 12
meses sulfato de glucosamina fue menor que en
los que habian recibido placebo (6.3 vs 14.5%)
(p 0.0024) (NE 1+4).%"

En un metandlisis se concluyé que la administra-
cién de sulfato de glucosamina durante tres afnos
retarda la progresion radiolégica en los pacientes
con osteoartritis de rodilla debido a su efecto
protector del espacio articular (SMD —standard
mean difference— 0.432, 1C95% 0.235-0.628,
p < 0.001), efecto no obtenido a los seis meses
de su administracién.®? Anteriormente un estudio
analiz6 los cambios radiolégicos en pacientes
con osteoartritis a quienes se administré sulfa-
to de glucosamina a dosis de 1500 mg/dia vs
placebo durante tres meses. Los resultados mos-
traron que los pacientes que recibieron placebo
tuvieron estrechamiento del espacio articular a
diferencia de los que recibieron sulfato de glu-
cosamina, en quienes no se mostré diferencia
del espacio articular antes y después de los tres
afos de tratamiento. Al finalizar los tres anos de
seguimiento, la diferencia del espacio articular
entre ambos grupos fue de 0.36 mm (IC 95%
0.13-0.59 mm). Los cambios radiogréficos del
espacio articular se midieron en el comparti-
mento medial de la articulacion tibiofemoral
(NE 2++).%

El sulfato de condroitin es el principal gluco-
saminoglucano del cartilago, que ademas de
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prevenir la pérdida del condrocito genera un
equilibrio positivo en el anabolismo/catabolismo
del cartilago y la matriz extracelular, dismi-
nuye los factores inflamatorios y la resorcion
de los osteoblastos en el hueso subcondral.
Hay evidencia minima en el control del dolor
y pocos estudios, aunque son heterogéneos,
han mostrado mejor pronéstico (NE 2++). Sus
resultados son muy similares a lo reportado res-
pecto a la glucosamina. En otro estudio piloto
se mostr6 en imagen de resonancia magnética
en pacientes con osteoartrosis de rodilla que la
administracién de condroitin se relaciona con
cambios estructurales (p 0.03) a los seis meses de
administrarse.** Un metanalisis demostré que la
administracion de sulfato de condroitin durante
dos anos retarda la progresion radiolégica de los
pacientes con osteoartrosis de rodilla debido a
su efecto protector del espacio articular (SMD
0.261, 1C95% 0.131-0.392, p < 0.001).%2 Otro
estudio mostr6 que luego de su administracion
durante dos afos a dosis de 800 mg, se obser-
v6 disminucién significativa (p < 0.0001) de
la pérdida del espacio articular tibio femoral
(error estandar de la media + 0.07 + 0.03 mm)
vs placebo (-0.31 + 0.04 mm). El porcentaje de
pacientes con progresién radiografica>0.25 fue
menor en el grupo que recibi6 sulfato de con-
droitin vs placebo (28 vs 41%, p < 0.0005), RR de
reduccion de 33% (1C95%16-46%) (NE 2++).%4

Acerca de su mecanismo de accion se ha pos-
tulado que ejerce propiedades antiinflamatorias
acopléandose a los receptores de membrana,
como el CD44,TLR4 e ICAMT, con doble efecto
resultante: impiden que los fragmentos de ma-
triz extracelular se acoplen a estos receptores,
causen reaccion inflamatoria y bloqueen las
vias de transduccion de senales activadas por
los fragmentos y disminuyan asi la translocacion
nuclear de factores de transcripcion proinfla-
matorios. También se sefiala que el condroitin
es una molécula grande que no penetra en los
condrocitos, sinoviocitos, osteoblastos, osteo-
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clastos u osteocitos y pudiera ser mas dtil en
etapas tempranas de la osteoartritis, asimismo,
la glucosamina si puede penetrar estas células y
pudiera tener efectividad atn en las fases tardias
de la enfermedad (NE 2+).%°

En un estudio con distribucién al azar, doble cie-
go, controlado con placebo, realizado en 2011
con 162 pacientes, se demostré que después de
seis meses de tratamiento con una mezcla de
condritin-4-sulfato y coindrotin-6-sulfato, los
pacientes con osteoartritis sintomatica severa
en las manos mostraban reduccion del dolor y
de la rigidez matinal, ademds de mejoria de la
actividad funcional.®® Asimismo, la evidencia
apunta que la combinacién de glucosamina
mas condroitin sulfato mostré6 mayor eficacia
sintomatica en comparacioén con la medicién
basal.®”

Recomendacion. El CGE que realizé esta actua-
lizacion sugiere que el sulfato de glucosamina
y el condroitin ejercen un efecto benéfico en
los sintomas del paciente con osteoartritis de
rodilla; sin embargo, la recomendacién es que,
si a los seis meses de tratamiento la mejoria no
es notoria, deben suspenderse (CGE).

En el tratamiento farmacolégico de la
osteoartritis ¢cual es la utilidad de los DMOAD
(diseases modifying osteoarthritis drugs)?

Evidencia. En estudios experimentales se ha de-
mostrado que los inhibidores de las agrecanasas
disminuyen la fragmentacién de los agrecanos y
de los glucosaminoglucanos, pero no hay estu-
dios de metanalisis o ensayos con distribucién
al azar al respecto que recomienden su admi-
nistracion (NE 4).%8

La utilidad clinica de los inhibidores de las
metaloproteinasas de matriz (MMP) ha sido
limitada por los efectos adversos dependientes
de la dosis y su duracién. Los efectos adversos
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frecuentemente reportados son rigidez en las
articulaciones, inflamacion, dolor en las manos,
los brazos y los hombros en un fenémeno deno-
minado sindrome mdsculo-esquelético, que se
revierte al interrumpir el tratamiento. Ninguna
MMP especifica se ha implicado y se cree que
la inhibicién no selectiva de multiples MMP es
la principal causa de esta toxicidad. Los datos de
la MMP-13-transgénica en animales indican que
la MMP-13 induce anormalidades caracteristicas
de la osteoartritis en humanos (NE 4).%°

¢Cual es la utilidad de la viscosuplementacion en
osteoartritis?

Evidencia. Existen dos tipos de viscosuplemen-
tos, los hialuronatos y el hilano G-F 20, ambos
con resultados heterogéneos. Se han indicado
como tratamiento coadyuvante en los pacientes
que han tenido poca respuesta al tratamiento
primario con AINE y farmacos sintomaticos de
accién lenta (SYSADOA), asi como en los pa-
cientes con sintomas y que estan en espera de
cirugia de reemplazo articular. El fundamento
clinico primordial de la viscosuplementacién
consiste en la inyeccién intraarticular de 4cido
hialurénico (AH) exogéno con el fin de reem-
plazar (subsanar) el déficit de éste que ocurre
en la osteoartritis, estimular la produccién de
acido hialurénico endégeno” vy, con ello,
mejorar la calidad del fluido sinovial y la del
cartilago articular.”" A esta restauracion de las
propiedades mecénicas del cartilago y el fluido
sinovial se suman otros efectos biol6gicos bien
documentados en pacientes osteoartriticos que
reciben viscosuplementacion,” entre los que
destaca la estimulacién de receptores articulares
especificos que contribuye con el estimulo para
la sintesis de componentes de la matriz del carti-
lago articular, la reduccién en la produccién de
enzimas condrodegenerativas inducidas por cito-
cinas y la estimulacién de un metabolismo sano
de los condrocitos, la modulacion de la accién
antiinflamatoria y la promocion de efectos antio-
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xidantes, y la produccién de efectos analgésicos
directos relacionados con el enmascaramiento
de los nociceptores articulares.”®”2

Cada uno de los diferentes tipos de viscosu-
plementos aprobados para administracion
terapéutica por la Direccion de Alimentos y Far-
macos de Estados Unidos cuenta con propiedades
que lo distinguen del resto; las caracteristicas
diferenciales entre viscosuplementos radican
fundamentalmente en sus respectivos pesos y
estructuras moleculares.”>”> Todos consisten en
formulaciones de acido hialurénico, aunque
su estructura molecular puede ser lineal (por
ejemplo, hialuronato sédico), reticulada (hilano
G-F 20) o combinada (por ejemplo, con manitol
o con condroitina);”* en funcién de su peso mo-
lecular, pueden ser de bajo peso molecular (BPM
[0.5 a 3 millones de Dal: hialuronato sédico) o
alto peso molecular (APM [> 3 millones de Dal:
hilano G-F 20).”>7* La conjuncién de un alto peso
molecular intrinseco y una estructura molecular
reticulada incrementa significativamente el peso
molecular del compuesto (hasta 6 millones de
Da), caso en el que se ubica el hilano G-F 20.

El estudio AMELIA evalué el efecto del acido
hialurénico vs solucién salina como inyeccion
“placebo” en 306 pacientes con osteoartritis de
rodilla (tiempo de evolucién 7.5 afios) y con ca-
lificacion II-11l en la escala de Kellgren-Lawrence.
Los pacientes se distribuyeron al azar en cuatro
ciclos de cinco inyecciones semanales. Se rea-
liz6 el seguimiento durante seis meses posterior
a la administracion de los ciclos 1y 2, y de un
ano después de los ciclos 3 y 4. A 40 meses
de tratamiento, el grupo al que se administr6
acido hialurénico tuvo mejor respuesta que el
grupo placebo (22%, RR 1.22, 1C95% 1.07 a
1.41). Ademas, el porcentaje de respuesta se
incrementaba a medida que aumentaban los
ciclos de administracion de acido hialurénico
(71.1 a 80.5%), a diferencia del grupo placebo
en quienes la respuesta fue muy similar a lo largo
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del estudio (67.8 a 65.8%). Los eventos adversos
reportados fueron similares en ambos grupos de
tratamiento, con incidencia aproximada de 8.3%
(4.6% de eventos leves en el grupo que recibié
acido hialurénico vs 7.8% con placebo y 5.2%
de eventos adversos moderados en el grupo de
acido hialurénico vs 1.3% con placebo), entre
los més comunes se encontr sangrado en el sitio
de la aplicacion, dolor leve y en algunos casos
reaccion alérgica (NE 2++).7

Un metanalisis, cuyo objetivo fue evaluar el
efecto terapéutico del acido hialurénico intraar-
ticular vs placebo en pacientes con osteoartritis
de rodilla, demostr6 que a las cuatro semanas
de tratamiento comienza a ser eficaz, a las ocho
semanas alcanza su pico de eficacia y ejerce
un efecto residual hasta la semana 24 de su
administracion. Asimismo, se ha demostrado
que tiene mayor efecto pico (0.46, 0.28, 0.65)
de analgesia en comparacién con analgésicos
(paracetamol [tamano del efecto = 0.13, 0.04,
0.22], AINE [tamafo del efecto = 0.29, 0.22,
0.35], inhibidores de COX-2 [tamafio del efec-
to = 0.44, 0.33, 0.55]). Un tamano del efecto
por encima de 0.20 se considera clinicamente
relevante en condiciones de dolor crénico, como
la osteoartritis de la rodilla (NE 1+).77

Es probable que el 4acido hialurénico tenga un
efecto antiinflamatorio al interactuar, al igual
que el condroitin, con diversos receptores de
membrana (NE 2+).6578

Un estudio controlado con placebo demostr6 en
pacientes con osteoartritis de rodilla que una sola
inyeccion intraarticular de 6 mL de hilano G-F 20
(mas artrocentesis) generaba un alivio estadisti-
camente significativo del dolor (cambio absoluto
desde el inicio a la semana 26 de -0.84) durante
26 semanas vs placebo (cambio absoluto desde
el inicio a la semana 26 de -0.69, p 0.047, con
porcentaje de cambio desde la basal de 29%)
(NE 1+).7% Su efecto analgésico se evalu6 en
pacientes con osteoartritis que serian sometidos
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a reemplazo total de cadera, demostrando que
debido al alivio sintomatico que generaba, la
probabilidad de progresar a un reemplazo total
de cadera a 12, 24 y 60 meses disminuia en 92,
75.9 y 30.8%, respectivamente (NE 2++).%°

También se han realizado estudios que relacio-
nan su efecto analgésico con la conservacion
del cartilago. En un estudio en el que se admi-
nistraron seis inyecciones mensuales de hilano
G-F 20 en pacientes con osteoartritis sintomatica
de rodilla, se demostré su beneficio en la con-
servacion del cartilago medido por el volumen
y por la afectacion del cartilago. Los cambios en
el volumen del cartilago tibial, medial y lateral,
después de 12 meses de su administracion fueron
de1.4+5.2% (p0.21)y de 2.8 + 6.8% (p 0.05),
respectivamente vs 3.3 + 4.4% (p < 0.001) y
de 1.0 £ 5.9% (p 0.37) del grupo control.®" Un
andlisis de 18 estudios report6 la eficacia de la
viscosuplementacién en 3689 pacientes con
osteoartritis de rodilla. Compararon la eficacia
de la viscosuplementacién con hilano G-F 20
contra otros productos de pesos moleculares
bajo, alto y medio, corticoesteroides, AINE y
terapia fisica. La suplementacién con hilano
G-F 20 demostré alivio del dolor de 71 + 11.6
a86.7+£11.6vs66.7 11 a86.6 +9.1 (grupo
de bajo peso molecular) al finalizar el estudio
(p 0.01). En cuanto al manejo del dolor, a las 12
semanas no demostré un efecto superior a los
AINE, pero si fue significativamente mejor a las
26 semanas de su administracion (NE 2++).82

En un muy alto espectro de frecuencias de
evaluacién (0.001 a 10 Hz), hilano EG-F 20
tiene viscoelasticidad superior a la de las for-
mulaciones de bajo peso molecular (BPM), y sus
propiedades reoldgicas son las mas semejantes
(respecto del resto de viscosuplementos) a las
del 4cido hialurénico del fluido sinovial nativo
de jévenes humanos sanos.®® En tanto que las
formulaciones de acido hialurénico lineales y de
BPM se unen rapidamente tras la infiltracion a
proteinas especificas denominadas hialaderinas
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—lo que modifica su conformacién estructural y
disminuye la potencia de sus propiedades fisico-
quimicasy biolégicas—, la estructura reticulada 'y
el alto peso molecular de hilano G-F 20 atentan
la unién a hialaderinas, lo que resulta en que
este viscosuplemento conserve durante mas
tiempo sus propiedades hidrofilicas, reolégicas
y viscoelasticas.”

Recomendacion. La administracion intraarticular
de hilano G-F 20 y acido hialurénico constitu-
ye un tratamiento seguro en los pacientes con
osteoartrosis de rodilla, asi como una opcién
terapéutica eficaz que también puede reducir
los costos directos e indirectos relacionados
con la enfermedad (GR B).?2 La AAOS (Ame-
rican Association of Orthopaedic Surgeons),
el Colegio Americano de Reumatologia y la
EULAR (European League Against Rheumatism)
reconocen la ventaja de la administracion de
acido hialurénico o hilano en los pacientes con
respuesta inadecuada a pesar de las terapias no
farmacoldgicas, analgésicos tépicos o AINE o en
los que son incapaces de tolerar o no pueden
tomar AINE/COX-2 (GR B)."?

En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es el nivel
de eficacia de la aplicacidn de glucocorticoides
intraarticulares (GIA)?

Evidencia. Estan bien establecidos los benefi-
cios de los glucocorticoides intraarticulares en
el corto plazo, pero, al igual que ocurre con los
opioides, no ha sido posible evaluar sus efectos
en tratamientos de largo plazo; los datos son
consistentes s6lo para las semanas 1 a 3 de tra-
tamiento, pero confusos para las semanas 4 a 24
y los resultados mds significativos provienen
de los analisis de tratamientos de Gnicamente
una semana, entre ellos el de mayor eficacia
vs placebo para la reduccién del dolor (DME:
-17.79, favorable para los glucocorticoides in-
traarticulares [1C95%: 25.02 a 10.55]) y el de
disminucién —en la perspectiva del paciente, al
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final de la primera semana de tratamiento—en el
riesgo de nuevos episodios de dolor (RR: 1.44;
1C95%: 1.13 a 1.82),% por ello, son eficaces
en brotes inflamatorios agudos, sobre todo de
afecciéon monoarticular (NE 2+, GR B).?° Su
eficacia puede mejorar mediante el reposo total
en cama de la articulacién tratada durante 72
horas (NE 3, GR B).%2 Los mds prescritos son
dipropionato de betametasona y acetato de
metilprednisolona. Los esteroides sistémicos no
estan indicados en pacientes con osteoartritis
(NE 1+, GR A).*!

No hay evidencia disponible para determinar
el efecto benéfico clinicamente importante de
los corticoesteroides intraarticulares mas alla de
las seis semanas ni de los efectos de éstos en la
calidad de vida en comparacién con el control.
Las principales desventajas relacionadas con la
administracién de glucocorticoides intraarticu-
lares son:®%

1. Su eficacia para la disminucion del riesgo
de nuevos episodios de dolor disminuye en
el transcurso del tiempo: si bien al final de
lasemana 1 de la inyeccién el RR equivale
a 1.44, a las dos semanas de tratamiento
el riesgo se incrementa (RR: 1.81; 1C95%:
1.09 a 3.00) y es todavia mayor a las tres
semanas (RR: 3.11; 1C95%: 1.61 a 6.01).

2. Estos farmacos no han demostrado efica-
cia suficiente para la mejoria de la funcion
articular.

En pacientes con osteoartritis éson de utilidad
los acidos grasos no saponificados de soya y
aguacate?

Evidencia: Hay estudios que han demostrado
disminucién del dolor en osteoartritis de rodilla
y cadera, pero se efectuaron en cohortes peque-
fias. La administraciéon de estas sustancias no
mejora el pronéstico de la enfermedad, aunque
una ventaja es la ausencia de eventos adversos
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(NE 2+).88 Un metandlisis de Cochrane de 49
estudios con distribucion al azar, controlados,
seis de ellos con referencia al producto ASU
Piasclidine®, mostré evidencia de calidad mo-
derada en cuatro estudios (651 participantes) e
indicé que ASU 300 mg produjo un pequefio y
clinicamente cuestionable alivio de los sintomas
y, probablemente, ninglin aumento de los efectos
adversos en comparacién con el placebo des-
pués de 3 a 12 meses de tratamiento. No hubo
mejoria radiografica en comparacién con el
placebo. En este mismo metanalisis encontraron
un estudio con moderada evidencia con 156
sujetos participantes donde 600 mg del producto
ASU Piascledine® fueron superiores a placebo.
Asimismo, en este metanalisis de Cochrane los
autores encontraron otro estudio de baja calidad
de 357 pacientes donde no hubo diferencia en
los sintomas o eventos adversos en comparacion
con condroitin. No hay evidencia de que ASU
Piasclidine® prevenga el deterioro del espacio
articular (NE 1+).%°

En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es la utilidad
de la diacereina?

Evidencia. Es un farmaco inhibidor de IL-1 que
ha mostrado disminucién del dolor (0.24, 1C95%
0.08 2 0.39) y mejoria de movimiento en osteoar-
tritis de rodilla (NE 1b).5

En la revision de Cochrane de 2014, los autores
concluyen en su metandlisis que la fuerza de la
evidencia es débil a moderada. Se confirmé que
el beneficio sintomatico, en términos de reduc-
cién del dolor con la diacereina, es minimo. El
beneficio observado en el estrechamiento del
espacio articular es cuestionable y este beneficio
solamente se observé en osteoartritis de cadera.
Con respecto a los efectos adversos de la diace-
reina, la diarrea fue el mas frecuente.?®

Recomendacion. El CGE establece su utilidad
como una alternativa de tratamiento para pa-
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cientes con osteoartritis que no toleran otros
analgésicos por sus reacciones secundarias o,
bien, cuando el control del dolor ha sido nulo.
Se asocia con mayor riesgo de diarrea y el bene-
ficio a mas de seis meses de administracion se
desconoce. La dosis recomendada es de 100 mg
al dia (GR D).

En pacientes con osteoartritis ¢cudl es la utilidad
de los péptidos de colageno bioactivo?

Evidencia. Varios suplementos nutricionales
se han investigado para el tratamiento de los
pacientes con osteoartritis y dolor articular.
Entre los mds estudiados esta el péptido de
colageno bioactivo, que es un regenerador
tisular que aumenta los proteoglucanos de
manera experimental al incrementar de manera
significativa la biosintesis de coldgena tipo Il en
los condrocitos de cultivo celular de cartilago
bovino.?" Ha mostrado generar el aumento en la
sintesis de proteoglucanos (hasta en 1.6 veces
después del tratamiento, p < 0.05), asi como
incremento significativo en la expresion del
ARN de los agrecanos (p < 0.05) y la acumu-
lacién pronunciada de agrecanos en la matriz
extracelular (NE 2+, GR C).”? Se ha demostrado
que el colageno hidrolizado aumenta la sintesis
de macromoléculas en la matriz extracelular
por los condrocitos (p < 0.05 vs grupo control).
En una revisién de cuatro estudios abiertos y
tres estudios doble ciego se demostré que el
coldgeno hidrolizado, ademas de ser seguro,
proporciona reducciéon importante del dolor,
del consumo de analgésicos y mejoria en la
funcionalidad en pacientes con osteoartritis de
rodilla al tomarlo durante 12 semanas (NE 2+,
GR (O).%

Recomendacion. Los estudios preclinicos y cli-
nicos sugieren que el colageno hidrolizado llega
al cartilago articular estimulando la produccién
de matriz extracelular a partir de los condrocitos
(GR Q).” Sin embargo, al momento de redactar
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esta guia y debido a la poca evidencia que hay
aun en nuestro pais y en todo el mundo, ningu-
na guia de osteoartritis (ACR, EULAR, OARSI)
ha recomendado su administraciéon de manera
generalizada (CGE).

En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es la utilidad
de la colagena-polivinilpirrolidona?

Evidencia. Escasos estudios muestran aparente
alivio sintomatico y en la actualidad esta en
fase experimental. No hay modificaciones con
respecto a la gufa anterior.?

Recomendacion. Con la evidencia con la que se
encuentra actualmente, este CGE no recomienda
su administracién (GR D).

¢Cual es la utilidad en osteoartritis del plasma
rico en plaquetas?

Evidencia. No se han reportado diferencias en
los valores encontrados durante el seguimiento
en cuanto al dolor, rigidez y capacidad funcional
medidos con el indice WOMAC (p < 0.0001)
en sujetos que han recibido plasma rico en
plaquetas, ni tampoco en la puntuacién total,
la distancia y las actividades de la vida diaria
medidas con el Indice de Lequesne, cambios
en la puntuacién de la EVA de dolor o del do-
minio SF-36 de la salud fisica (NE 2+).%* No hay
modificaciones con respecto a la guia anterior.?

Recomendacion. Debido a su poca evidencia,
el CGE no puede emitir recomendacién. Se
necesitan mas estudios para confirmar estos
resultados (GR D).

En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es la utilidad
de las células madre?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?
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Recomendacion. El CGE no puede emitir
recomendacién porque se encuentra a nivel
experimental. En teoria, disminuye la destruc-
cion del cartilago por limitacion de la respuesta
inmunoldgica, mejora la movilidad y disminuye
el dolor (GR D).

En pacientes con diagndstico de osteoartritis de
rodilla y cadera ¢ esta indicado el tratamiento
quirargico?

Evidencia. El tratamiento quirlrgico debe
darse a pacientes con dolor crénico y limita-
cion funcional moderada a severa, que sean
resistentes al tratamiento no quirdrgico y la
misma debe realizarse antes de que progrese
y se establezca limitacién funcional y dolor
intenso (NE 1).3¢

Recomendacion. Los pacientes con osteoartritis
de cadera o rodilla que no han obtenido control
adecuado del dolor y mejoria funcional con la
combinacion de tratamiento farmacolégico y no
farmacolégico deberan ser considerados para
cirugia de reemplazo articular (GR B).*®

En pacientes con osteoartritis ¢cuando esta
indicada la correccion de deformidades por
medio de osteotomia?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?

Recomendacion. El CGE establece que la osteo-
tomia y el reemplazo de la articulacién deben
considerarse en adultos jévenes con osteoartritis
sintomatica de rodilla, cadera o ambas, especial-
mente si hay displasia o cuando existen factores
mecanicos susceptibles de ser corregidos me-
diante este tipo de procedimientos (o en ambas
situaciones, tales como displasia acetabular
residual en cadera, genu valgo o genu varo en
rodilla (GR D).
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En pacientes con osteoartritis de rodilla ¢ cuando
estd indicada la técnica artroscopica?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?

Recomencdacion. El CGE establece que debe rea-
lizarse s6lo en los pacientes que tengan artrosis
incipiente vinculada con lesiones intraarticulares
susceptibles de correccién, como lesiones me-
niscales o inestabilidad de ligamentos (GR D).

En pacientes con osteoartritis ¢ cuando esta
indicada la sinovectomia total para correccién
de deformidades?

Recomendacion. Debido a que hay muy poca
evidencia que establezca la realizacién de sino-
vectomia artroscépica en osteoartritis y que ésta
tiene un efecto muy limitado, el CGE no puede
emitir un grado de recomendacion.

En pacientes con osteoartritis ¢ cuando esta
indicada la liberacion del retinaculo para la
correccion de deformidades?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?

Recomendacion. El CGE establece que, aunque
es una técnica especifica para realizar en casos
de mal alineamiento patelofemoral antes de la
existencia de artrosis, no puede emitir un grado
de recomendaciéon (GR D).

En pacientes con osteoartritis de rodilla ¢ cudando
estd indicada la condroplastia?

Evidencia. Las mejoria en la funcién y el alivio
de los sintomas se han observado a casi 10 afos,
lo que demuestra la durabilidad a largo plazo de
la reparacion. Los factores predictivos en el re-
sultado incluyen la edad del paciente y el estado
de compensacion. Por lo general, los pacientes
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aptos para este procedimiento tienen un defecto
focal del cartilago que implica solamente un lado
de la articulacion (NE 2-).%°

Recomendacion. Todos los pacientes, especial-
mente los de edad avanzada, deben mantener
una expectativa realista de mejoria general y
la posible necesidad de una segunda interven-
cion. Es poco probable que esta técnica sea
Gtil en pacientes con degeneracién articular
avanzada. La mayoria de los pacientes que
han recibido este tratamiento son personas
jovenes con defectos condrales causados por
traumatismos (GR D).?®

En pacientes con osteoartritis de rodilla écuando
estd indicada la meniscoplastia?

Evidencia. La menisectomia artroscépica parcial
es una opcién en pacientes con osteoartritis
sintomatica de rodilla que también tienen signos
primarios y sintomas de desgarro del menisco
(NE 3, GR C).26

Recomendacion. A pesar de estudios que jus-
tifican su realizacion, no existe evidencia que
sustente este tipo de manejo en osteoartritis.
El CGE recomienda su realizacién Gnicamente
como factor corrector de una lesién que, de
no manejarse, predispone y acelera el proceso
artrésico (GR D).

En pacientes con osteoartritis de mano ¢ cual
es la cirugia ortopédica indicada en rizartrosis
(artrosis trapecio-metacarpiana)?

Recomendacion. No hay modificaciones con
respecto a la gufa anterior (GR D).}

En pacientes con osteoartritis de cadera é¢cuando
estd indicada la colocacién de prétesis?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.? Existen metandlisis y guias
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que establecen que las artroplastias son induda-
blemente el método de eleccién ante la falla del
tratamiento no quirdrgico (NE 1+).2°

Recomendacion. EI CGE la recomienda ante la
falla de tratamiento no quirdrgico. Para revisar
los diferentes procedimientos se recomienda
revisar la guia previa (GR D).?

En pacientes con osteoartritis ¢ cudles son las
medidas recomendadas de proteccion articular?

Los principios en los que debe estar basada la
proteccion articular son:

- Educary orientar al paciente acerca de la
actividad o ejercicio deportivo que puede
realizar desde la infancia hasta la edad
adulta.

- Conocer la mecanica corporal evitando
posturas forzadas.

- Disminuir las actividades que provoquen
estrés articular en las manos, la cadera,
las rodillas y los tobillos.

- Equilibrar el trabajo y el descanso articu-
lares.

- Reducir el esfuerzo requerido de la arti-
culacion.

- Mantener una buena relacion entre movi-
lidad y fuerza muscular.

- Utilizar una 6rtesis adecuada Ginicamente
cuando exista indicacién terapéutica.

Evidencia. El uso de una rodillera en pacientes
con osteoartritis leve o moderada puede reducir
el dolor, mejorar la estabilidad y reduce el riesgo
de caidas, OR 76% (IC95% 69 a 83). En una revi-
sién Cochrane y en un estudio con asignacion al
azar, controlado, que comparé el uso del aparato
ortopédico en valgo con una funda de neopreno
mas tratamiento médico vs tratamiento médico
solo, mostré que el uso del aparato ortopédico
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mas el tratamiento médico proporcionan mejoria
en las puntuaciones de los indices WOMAC y
del cuestionario MACTAR, en comparacion con
el tratamiento médico solo (NE 1A).3° El uso de
plantilla lateral en cuiia puede ser benéfico para
pacientes con osteoartritis sintomatica del com-
partimento tibio-femoral medial disminuyendo el
dolor y mejorando la marcha, OR 77% (IC95%
66 a 88). El uso de cunas laterales del talén no
se ha recomendado para pacientes con osteoar-
tritis sintomatica del compartimento medial de
la rodilla (NE 2).3°

Recomendacion. El uso de plantillas laterales
no se recomienda en pacientes con osteoartritis
sintomatica del compartimento tibio-femoral
lateral (GR B).*° La asistencia ambulatoria debe
indicarse al paciente con osteoartritis de rodilla y
cadera para la disminucion del dolor, sobre todo
en los pacientes con afeccién bilateral (GR C).*
Las medidas de proteccién articular son parte
del programa de educacion del paciente con
osteoartritis y deben recomendarse (GR A).”"

éCuales son las drtesis preoperatorias mas
adecuadas para los pacientes con osteoartritis?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?

Recomendacion. En general, el uso de ortesis
preoperatorias esta recomendado sobre todo
en rodilla, porque ayudan a la disminucién del
dolor (GR B).%¢

éCual es el papel de la rehabilitacion en los
pacientes con osteoartritis?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?

Recomendacion. No hay modificaciones con
respecto a la guia anterior.’ La rehabilitacién debe
recomendarse en todos los pacientes con osteoar-
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tritis. Sus objetivos estan dirigidos a mantener y
restaurar una funcién disminuida (GR B).97%8

En pacientes con osteoartritis écual es la
importancia de la reeducacion funcional, misma
que es parte de los procesos de la rehabilitacién
y terapia ocupacional?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?

Recomendacion. Todos los pacientes con os-
teoartritis deben ser informados de los objetivos
de su tratamiento y recibir educacién de la
importancia de los cambios en el estilo de vida,
el ejercicio, el ritmo de las actividades, la reduc-
cién de peso y otras medidas para disminuir el
dafio en la articulaciéon (NE 1+, GR A) 3%

En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es la funcién
de los ejercicios isométricos, isotdnicos e
isocinéticos?

Evidencia. Las guias clinicas actuales estable-
cen que el fortalecimiento muscular a través de
ejercicios isométricos, isotonicos e isocinéticos,
concéntricos y excéntricos, producen mejoria
clinica y estadisticamente significativa en pa-
cientes con osteoartritis y también contribuyen a
reducir el sobrepeso, el dolor y la discapacidad
(NE 1++).35"El ejercicio isocinético tiene mayor
eficacia en comparacién con el isométrico para
fortalecer al mdsculo y disminuir el dolor en
pacientes con osteoartritis de rodilla (NE 2-).'®

Recomendacion. No hay modificaciones con
respecto a la guia anterior.?

En pacientes con osteoartritis écual es la
funcion de la estimulacidn nerviosa eléctrica
transcutanea (TENS)?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?
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Recomendacion. No hay modificaciones con
respecto a la guia anterior.? Se recomienda la
electroestimulacion para el tratamiento del dolor
en pacientes con osteoartritis (GR B).32°"%?

En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es la funcién
de la magnetoterapia?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?

En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es la funcién
de la mecanoterapia?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto a
la guia anterior.? Existen numerosos estudios con-
trolados con asignacién al azar que demuestran
los beneficios significativos de la mecanoterapia
en pacientes con osteoartritis, principalmente de
mano y rodilla (NE 2+).

Recomendacion. La mecanoterapia es re-
comendable en pacientes con osteoartritis,
principalmente en alteraciones funcionales de
la mano y rodilla (GR B).”

En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es la funcién
de la termoterapia?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?

Recomendacion. No hay modificaciones con
respecto a la gufa anterior.> La termoterapia no
es Gtil en el tratamiento de pacientes con osteoar-
tritis; sin embargo, existen guias clinicas que
recomiendan su uso, especialmente utilizando
calor (GR D).3251

En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es la funcién
de la fototerapia?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?
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En pacientes con osteoartritis ¢ cudl es la funcién
del ultrasonido terapéutico?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?

Recomendacion. EI CGE recomienda su uso
siempre y cuando vaya acompafiado de medidas
farmacolégicas y otras modalidades de rehabi-
litacién (GR D).

En pacientes con osteoartritisé cual es el efecto
de la hidroterapia?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior.?

Recomendacion. EI CGE recomienda su uso
siempre y cuando vaya acompafado de medidas
farmacoldgicas y otras modalidades de rehabi-
litacion (GR D).

En pacientes con osteoartritis écudl es la utilidad
del vendaje funcional?

Evidencia. No hay modificaciones con respecto
a la guia anterior (NE 2, GR B).>2°

CONCLUSIONES

Durante la reunién de expertos y tras la revision
de la bibliografia se concluyé que la osteoar-
trosis es una enfermedad compleja que implica
mdltiples factores de riesgo, como la edad, la
ocupacion, los traumatismos, etc. En actualidad
la osteoartrosis es la forma mds comun de artritis
y en la mayoria de los pacientes se manifiesta
con dolor articular y limitacién funcional, por
lo que los objetivos del tratamiento deben ser
controlar el dolory la inflamacién y minimizar la
discapacidad. El tratamiento es multidisciplinario
y debe incluir un enfoque no farmacolégico que
proporcione educacion al paciente, rehabilita-
cién y ejercicio y un tratamiento farmacolégico
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basado en analgésicos, como el paracetamol, los
AINE y otras terapias que se anadiran de acuerdo
con los sintomas o etapa de la enfermedad en la
que se encuentre el paciente. Debe insistirse en
la necesidad de crear una cultura preventiva en
los médicos tratantes de osteoartrosis, en la que
se eduque y se dé informacién al paciente para
evitar que la enfermedad progrese.

Exoneracion

El nivel de evidencia y las recomendaciones
sobre la Guia de practica clinica basada en la
evidencia para el diagnéstico y tratamiento de la
osteoartritis fueron desarrollados por los especia-
listas reunidos con ese fin con apoyo irrestricto
de Sanofi Aventis de México. El grupo de exper-
tos mantuvo su autonomia e independencia para
la revision sistematica, la seleccion del panel de
preguntas para el andlisis de la evidencia cienti-
fica y la emision del documento final.

REFERENCIAS

1. Programa Nacional de Salud 2007-2012. Por un México
sano: construyendo alianzas para una mejor salud. Secre-
taria de Salud, México 2007.

2. CajigasJC, Ariza R, Espinosa Ry col. Guia de préctica clinica
basada en la evidencia para el diagndstico y tratamiento de
la osteoartritis. Med Int Mex 2011;27(6):552-572.

3. Espinosa MR, Arce SC, Cajigas MJ y col. Reunidén multidis-
ciplinaria de expertos para el diagndstico y tratamiento de
la osteoartritis. Actualizacion basada en la evidencia. Med
Int Mex 2013;29(1):67-92.

4. Carlos Manterola D, Daniela Zavando M. Cémo interpretar
los “Niveles de evidencia” en los diferentes escenarios
clinicos. Rev Chilena de Cirugia 2009;16:582-595

5. Solis CU, de Armas HA, Bacallao CA. Osteoartritis. Caracte-
risticas sociodemograficas. Rev Cub Reum 2014. Volumen
XVI, Numero 2; 97-103.

6. Nicola Veronese, Emanuele Cereda, Stefania Maggi, et
al. Osteoarthritis and mortality: A prospective cohort
study and systematic review with meta-analysis. Sem Arth
Rheum. Elsevier Inc. 2016. 0049-0172

7. Peldez-Ballestas I, Sanin LE, Moreno-Montoya J, et al. Epi-
demiology of the Rheumatic Disease in Mexico. A Study of
5 Regions Based on the COPCORD Methodology. ] Rheum
2011;38(Suppl 86):3-8.



Espinosa-Morales R y col. Diagnéstico y tratamiento de la osteoartritis

10.

11.

12.

13

14.

15

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22;

Pereira D, Peleteiro B, Araujo J, et al. The effect of
osteoarthritis definition on prevalence and incidence
estimates: a systematic review. Osteoarthritis Cartilage
2011;19:1270-1285.

Loeser RF, Hunter D, Ramirez C, et al. Pathogenesis of
osteoarthritis. In: UpToDate (ultimo acceso el 19 de enero
de 2016).

Altman R, Asch R, Bloch D. Development of criteria for the
classification and reporting of OA. Classification of OA of
the knee. Arthr Rheum 1986;29:1039-1049.

Altman R. Criteria for classification of clinical osteoarthro-
sis. J Rheumatol 1991;18(27):10-12.

Chapple C, Nicholson H, Baxter D, et al. Patient Characte-
ristics That Predict Progression of Knee Osteoarthritis: A
Systematic Review of Prognostic Studies. Arthritis Care Res
2011;63(8):1115-1125.

Bijlsma WIJ, Berenbaum F, Lafeber F. Osteoarthritis:
an update with relevance for clinical practice. Lancet
2011;377:2115-26.

Nevitt MC, Felson DT. Sex hormones and the risk of osteoar-
thritis in women: epidemiological evidence. Ann Rheum
Dis 1996;55:673-676.

Hunter DJ, Zhang W, Conoghan P, et al. Systematic review of
the concurrent and predictive validity of MRI biomarkersin
OA. Osteoarthritis Cartilage 2011;557-588.

Yoshimura N, Muraki S, Oka H, et al. Accumulation of
metabolic risk factors such as overweight, hypertension,
dyslipidaemia, and impaired glucose tolerance raises the
risk of occurrence and progression of knee osteoarthritis:
a 3-year follow-up of the ROAD study. Osteoarthritis Car-
tilage 2012;1-10.

Farshid Guilak. Biomechanical factors in osteoarthritis. Best
Pract Res Clin Rheum 2011;815-823.

Hoch JM, Mattacola CG, Medina McKeon JM, et al. Serum
cartilage oligomeric matrix protein (sSCOMP) is elevated in
patients with knee osteoarthritis: a systematic review and
meta-analysis. Osteoarthritis Cartilage 2011;19(11):1396-
1404.

Doherty M, Abhishek A, Hunter D, et al. Clinical manifesta-
tions and diagnosis of osteoarthritis. In: UpToDate (ultimo
acceso el 19 de enero de 2016).

Taylor C, Carballido-Gamio J, Majumdar S, et al. Compari-
son of quantitative imaging of cartilage for osteoarthritis:
T2, T1lp, dGEMRIC and contrast-enhanced computed tomo-
graphy. Magn Reson Imaging 2009;27:779-784.

Jobke B, Bolbos R, Saadat E, et al. Mechanism of disease
in early osteoarthritis: application of modern MR imaging
techniques-a technical report. Magn Reson Imaging
2013;31:156-161.

Roemer FW, Kwoh CK, Hannon MJ, et al. Risk factors for
magnetic resonance imaging-detected patellofemoral
and tibiofemoral cartilage loss during a six-month period.
Arthritis Rheum 2012;64(6):1888-1898.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

i

32.

33.

34,

35.

36.

c
L]

Felson DT, Chaisson CE, Hill CL, et al. The association of
bone marrow lesions with pain in knee osteoarthritis. Ann
Int Med 2001;134:541-549.

Roemer FW, Neogi T, Nevitt MC, et al. Subchondral bone
marrow lesions are highly associated with, and predict
subcondral bone attrition longitudinally: the MOST study.
Osteoarthritis Cartilage 2010;18:47-53.

Kalunian KC, Tugwell P, Ramirez C Murtis. Nonpharmacolo-
gic therapy of osteoarthritis. In: UpToDate (ultimo acceso
el 19 de enero de 2016).

American Academy of Orthopaedic Surgeons Clinical Practi-
ce Guideline on the Treatment of Osteoarthritis of the Knee
(Non-Arthroplasty). Rosemont (IL). American Academy of
Orthopaedic Surgeons (AAOS); 2008.

Hochberg M, Altman R, Toupin K, et al. American College
of Rheumatology 2012 Recommendations for the Use
of Nonpharmacologic and Pharmacologic Therapies in
Osteoarthritis of the Hand, Hip, and Knee. Arthritis Care
Res 2012;64(4):465-474.

Bjordal JM, Klovning A, Ljunggren AE, et al. Short-term
efficacy of pharmacotherapeutic interventions in osteoar-
thritic knee pain: A meta-analysis of randomised placebo-
controlled trials. Eur J Pain 2007 Feb;11(2):125-38.

Roberts E, Delgado NV, Buckner S, et al.. Paracetamol: Not
as safe as we thought? A systematic literature review of
observational studies. Ann Rheum Dis 2016;75:552-559.
http://dx.doi.org/10.1136/annrheumdis-2014-206914)

Zhang W, Moskowitz RW, Nuki G, et al. OARSI recommen-
dations for the management of hip and knee osteoarthritis,
Part Il: OARSI evidence-based, expert consensus guidelines.
Osteoarthr Cartil 2008;16:137-1362.

Zhang W, Doherty M, Arden N, et al. EULAR evidence based
recommendations for the management of hip osteoarthri-
tis: report of a Task Force of the EULAR Standing Committee
for International Clinical Studies Including Therapeutics
(ESCISIT). Ann Rheum Dis 2005;64(5):669-681.

Kon E, Filardo G, Drobnic M. Non-surg cal management
of early knee osteoarthritis. Knee Surg Sports Traumatol
Arthrosc 2012;20:436-449.

Derry S, Conaghan P, Da Silva JAP, et al. Topical NSAIDs for
chronic musculoskeletal pain in adults. Cochrane Database
of Systematic Reviews 2016, Issue 4. Art. No.: CD007400.
DOI: 10.1002/14651858.CD007400.pub3.)

Garcia SR, Calcerrada N. Grupo de trabajo de la guia de
practica clinica del manejo del paciente con artrosis de
rodilla en atencién primaria. Madrid: Unidad de Evaluacion
de Tecnologias Sanitarias (UETS), Areas de Investigacion y
Estudios Sanitarios. Agencia Lain Entralgo; 2006.

Altman R. Brief review new guidelines for topical NSAIDs
in the osteoarthritis treatment paradigm. Curr Med Res
Opin 2010;26(12):2871-2876.

National Institute Clinical Excellence (NICE) Osteoarthritis
National Clinical Guideline for Care and Management in
adults, 2008.

473



474

Medicina Interna de México

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51

Klippel J, Stone J, et al. Primer on the Rheumatic Diseases.
132 ed. Atlanta: Arthritis Foundation, 2008;634-642.

Flood J. The role of acetaminophen in the treatment of
osteoarthritis. Am J Man Care 2010;16(Suppl2):548-S54.

Verkleij SPJ, Luijsterburg PAJ, Bohnen AM, et al. NSAIDs vs
acetaminophen in knee and hip osteoarthritis: a systematic
review regarding heterogeneity influencing the outcomes.
Osteoarthritis Cartilage 2011;19:921-929.

Ministry of Health Singapore (MOH). Clinical Practice
Guideline Osteoarthritis of the Knee, 2007.

Espinosa R, Pefia A. Osteoartritis. En Robles M, Cajigas JC,
Ventura L. Reumatologia para el clinico. México: Editorial
Alfil, 2011;305-315.

Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios
(AEMPS). Riesgo cardiovascular de dosis altas de ibuprofe-
no o dexibuprofeno: recomendaciones de uso. 13 de abril
de 2015 (consultado 23 enero 2017).

Food and Drug Administration [Internet]. FDA strengthens
warning that non-aspirin nonsteroidal anti-inflammatory
drugs (NSAIDs) can cause heart attacks or strokes. Drug
Safety Communications [9Jul 2015]. [consultado 23 enero
2017]. Disponible en: http://www.fda.gov/Drugs/DrugSa-
fety/ucm451800.htm

Flouvat B, Stheneur A, Massias P. Profil pharmacocinetique
d’une formulation a Liberation prolongee de ketoprofene.
Sem Hop Paris 1983;59(46):3187-3190.

Strand V. Treatment of osteoarthritis with continuous
versus intermittent celecoxib. J Rheumatol 2011;38;2625-
2634.

de Abajo FJ, Gil MJ, Garcia Poza P, et al. Risk of nonfatal
acute myocardial infarction associated with non-steroidal
antiinflammatory drugs, non-narcotic analgesics and other
drugs used in osteoarthritis: a nested case-control study.
Pharmacoepidemiol Drug Saf 2014 Nov;23(11):1128-38.
doi: 10.1002/pds.3617

MacDonald TM, Hawkey CJ, Ford I, et al. Randomized trial
of switching from prescribed non-selective non-steroidal
anti-inflammatory drugs to prescribed celecoxib: the Stan-
dard care vs Celecoxib Outcome Trial (SCOT). Eur Heart J
2016. pii: ehw387.

Nissen SE, Yeomans ND, Solomon DH, et al. PRECISION
Trial Investigators Cardiovascular Safety of Celecoxib,
Naproxen, or Ibuprofen for Arthritis. N Engl J Med
2016;375(26):2519-29.

De Lemos BP, Xiang J, Benson C, et al. Tramadol hydrochlo-
ride extended-release once-daily in the treatment of os-
teoarthritis of the knee and/or hip: A double-blind, rando-
mized, dose-ranging trial. AmJ Ther 2011;18(39):216-226.
Boyer KA, Angst MS, Asay J, et al. Sensitivity of gait pa-
rameters to the effects of anti-inflammatory and opioid
treatments in knee osteoarthritis patients. J Orthop Res
2012;30/7:1118-1124.

Zhang W, Nuki G, Moskowitz R, et al. OARSI recommenda-
tions for the management of hip and knee osteoarthritis,

52.

53.

54,

55,

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

2018 mayo-junio;34(3)

Part Ill: changes in evidence following systematic cumula-
tive update of research published through January 2009.
Osteoarthritis Cartilage 2010;18:476-499.

Marks JL, van der Heijde DM, Colebatch AN, et al. Pain
pharmacotherapy in patients with inflammatory arthritis
and current cardiovascular or renal disease: a Cochrane
systematic review. J Rheumatol Supl 2012;90:81-84.

Chappell AS, Desaiah D, Liu-Seifert H, et al. A double-blind,
randomized, placebo-controlled study of the efficacy and
safety of duloxetine for the treatment of chronic pain due
to osteoarthritis of the knee. Pain Pract 2011;11(1):33-41.

Lyttle JR, Urquhart DM, Cicuttini FM, et al. Antidepres-
sants for osteoarthritis. Cochrane Database of Systematic
Reviews 2016, Issue 4. Art. No.: CD012157.

Chappell AS, Ossanna MJ, Liu-Seifert H, et al. Duloxetine, a
centrally acting analgesic, in the treatment of patients with
osteoarthritis knee pain: a 13-week, randomized, placebo-
controlled trial. Pain 2009;146(3):253-260.

Richy F, Bruyere O, Ethgen O, et al. Structural and symp-
tomatic efficacy of glucosamine and chondroitin in knee
osteoarthritis: a comprehensive meta-analysis. Arch Intern
Med 2003;163:1514-1522.

Herrero-Beaumont G, Ivorra JA, Del Carmen Trabado
M, et al. Glucosamine sulfate in the treatment of knee
osteoarthritis sympotms: a randomized, double-blind,
placebo-controlled study using acetoaminophen as a side
comparator. Arthritis Rheum 2007;56(2):555-567.

Clegg DO, Reda DJ, Harris CL, et al. Glucosamine, chondroi-
tin sulfate, and the two in combination for painful knee
osteoarthritis. N Engl J Med 2006;354(8):795-808.

Singh JA, Noorbaloochi S, MacDonald R, et al. Chondroitin
for osteoarthritis. Cochrane Database Syst Rev. 2015.

Hochberg MC, Martel-Pelletier J, Monfort J, et al. MOVES
Investigation Group. Combined chondroitin sulfate and
glucosamine for painful knee osteoarthritis: a multicen-
tre, randomised, double-blind, non-inferiority trial versus
celecoxib. Ann Rheum Dis 2016;75(1):37-44

Fransen M, Agaliotis M, Nairn L, et al. LEGS study collabo-
rative group. Glucosamine and chondroitin for knee os-
teoarthritis: a double-blind randomized placebo-controlled
clinical trial evaluating single and combination regimens.
Ann Rheum Dis 2015;74(5):851-8.

Young Ho Lee, Jin-Hyun Woo, Seong Jae Choi, et al.
Effect of glucosamine or chondroitin sulfate on the os-
teoarthritis progression: a meta-analysis. Rheumatol Int
2010;30(3):357-363.

Pvelka K, Gatterova J, Olejarova M, et al. Glucosamine
sulfate use and delay of progression of knee osteoarthritis.
Arch Int Med 2002;162(18):2113-2123.

Kahan A, Uebelhart D, De Vathaire F, et al. Long-term effects
of chondroitins 4 and 6 sulfate on knee osteoarthritis: the
study on osteoarthritis progression prevention, a two-
year, randomized, double-blind, placebo-controlled trial.
Arthritis Rheum 2009;60(2):524-533.



Espinosa-Morales R y col. Diagnéstico y tratamiento de la osteoartritis

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75,

76.

77.

78.

79.

Du Souich P. Absorption, distribution and mechanism of
action of SYSADOAS. Pharmacol Ther 2014;142(3):362-74.

Gabay C, Medinger-Sadowski C, Gascon D, Kolo F, Finckh
A. Symptomatic effects of chondroitin 4 and chondroitin 6
sulfate on hand osteoarthritis: a randomized, double-blind,
placebo-controlled clinical trial at a single center. Arthritis
Rheum 2011 Nov;63(11):3383-91. doi: 10.1002/art.30574.

Zeng C, Wei J, Li H, et al. Effectiveness and safety of gluco-
samine, chondroitin, the two in combination, or celecoxib
in the treatment of osteoarthritis of the knee. Sci Rep 2015
Nov 18;5:16827. doi: 10.1038/srep16827

Gilbert AM, Bikker JA, O’Neil SV. Advances in the develo-
pment of novel aggrecanase inhibitors. Expert Opin Ther
Pat 211;21(1):1-12.

Vijaykumar M. Baragi, Gabriel Becher, Alison M. Bendele, et
al. Anew class of potent matrix metalloproteinase 13 inhi-
bitors for potential treatment of osteoarthritis: Evidence of
histologic and clinical efficacy without musculoskeletal toxi-
city in rat models. Arthritis Rheum 2009;60(7):2008-2018.

Strand V, McIntyre LF, Beach WR, et al. Safety and efficacy
of US-approved viscosupplements for knee osteoarthritis:
a systematic review and meta-analysis of randomized,
saline-controlled trials. J Pain Res 2015;8:217-28.

Cardona-Mufioz JI. La viscosuplementacién como
tratamiento alternativo en la osteoartritis. Ortho-Tips
2012;8(2):87-92.
Legré-Boyer V. Viscosupplementation: techniques,
indications, results. Orthopaed Traumatol Surg Res
2015;101:5101-8.

lannitti T, Lodi D, Palmieri B. Intra-articular injections for
the treatment of osteoarthritis: focus on the clinical use of
hyaluronic acid. Drugs RD 2011;11(1):13-27.

Rivera F. Single intra-articular injection of high molecular
weight hyaluronic acid for hip osteoarthritis. J Orthopaed
Traumatol 2016;17:21-6.

Henrotin Y, Raman R, Richette P, et al. Consensus statement
on viscosupplementation with hyaluronic acid for the
management of osteoarthritis. Semin Arthr Rheum 2015;
doi: http://dx.doi.org/10.1016/j.

Navarro-Sarabia F, Coronel P, Collantes E, et al. AMELIA
study group. A 40-month multicentre, randomised placebo-
controlled study to assess the efficacy and carry-over effect
of repeated intra-articular injections of hyaluronic acid in
knee osteoartritis: the AMELIA Project. Ann Rheum Dis
2011;70(11):1957-1962.

Bannuru RR, Natov NS, Dasi US, et al. Therapeutic trajectory
following intra-articular hyaluronic acid injection in knee
osteoarthritis—meta-analysis. Osteoarthritis Cartilage
2011;19(6):611-619.

Du Souich P. Absorption, distribution and mechanism of
action of SYSADOAS. Pharmacol Ther 2014;142(3):362-74.
Chevalier X, Jerosch J, Goupille P, et al. Single, intra-articular
treatment with 6 ml hylan G-F 20 in patients with symp-
tomatic primary osteoarthritis of the knee a randomized,

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

c
L]

multicentre, double-blind, placebo controlled trial. Ann
Rheum Dis 2010;69:113-119.

Migliore A, Bizzi E, Massafra U, et al. The impact of
treatment with hylan G-F 20 on progression to total hip
arthroplasty in patients with symptomatic hip OA: a re-
trospective study. Curr Med Res Opin 2012;28(5):755-760.

Yuanyuan W, Stephen H, Fahad H, et al. Effects of Hylan G-F
20 supplementation on cartilage preservation detected by
magnetic resonance imaging in osteoarthritis of the knee:
a two-year single-blind clinical trial. BMC Musculosk Dis
2011;12:1-9.

Migliore A, Giovannangeli F, Bizzi E, et al. Treatment of
osteoarthritis knee pain: update on use of intra-articular
hylan G-F 20. Orthop Res Rev 2010;2:107-118.

WangY, Hall S, Hanna F, et al. Effects of Hylan G-F 20 supple-
mentation on cartilage preservation detected by magnetic
resonance imaging in osteoarthritis of the knee: a two-year
single-blind clinical trial. BMC Musculosk Dis 2011;12:195
(1-9); http://www.biomedcentral.com/1471-2474/12/195.

Wobig M, Bach G, Beks P, et al. The role of elastoviscosity
in the efficacy of viscosupplementation for osteoarthritis
of the knee: a comparison of hylan G-F 20 and a lower-mo-
lecular-weight hyaluronan. Clin Ther 1999;21(9):1549-62.

Bellamy N, Campbell J, Robinson V, et al; Revisién Cochrane.
Tratamiento con corticosteroide intraarticular para la os-
teoartritis de rodilla. John Wiley & Sons, Oxford (UK), 2006.

Juni P, Hari R, Rutjes AWS, et al. Intra-articular corticos-
teroid for knee osteoarthritis. Cochrane Database of
Systematic Reviews 2015, Issue 10. Art. No.: CD005328.
DOI: 10.1002/14651858.CD005328.pub3

Jordan KM, Arden NK, Doherty M, et al. European League
Against Rheumatism (EULAR) Recommendations 2003:
an evidence based approach to the management of knee
osteoarthritis: report of a Task Force of the Standing
Committee for International Clinical Studies Including The-
rapeutic Trials (ESCISIT). Ann Rheum Dis 2003; 62: 1145-55.

Maheu E, Cadet C, Marty M, et al. Evaluation of the struc-
ture-modifying effect of avocado-soybean unsaponifiables
(ASU) in hip osteoarthritis (OA): results of the ERADIAS
study, a 3-year, prospective, randomized, double-blind,
placebo controlled trial. Program and abstracts of the
American College of Rheumatology (ACR) 2009 Annual
Scientific Meeting; 2009:17-21.

Cameron M, Chrubasik S. Oral herbal therapies for treating
osteoarthritis. Cochrane Database of Systematic Reviews
2014, Issue 5. Art. No.: CD002947.D0I1:10.1002/14651858.
CD002947.pub2.

Fidelix TS, Macedo CR, Maxwell LJ, et al. Diacerein for
osteoarthritis. Cochrane Database of Systematic Reviews
2014, Issue 2. Art. No.: CD005117. DOI: 10.1002/14651858.
CD005117.pub3

Oesser S, Seifert J. Stimulation of type Il collagen biosynthe-
sis and secretion in bovine chondrocytes cultured with
degraded collagen. Cell Tissue Res 2003;311:393-399.

475



476

Medicina Interna de México

92.

93.

94.

95.

96.

Schunck M, Schulze CH, Oesser S. Collagen peptide supple-
mentation stimulates proteoglycan biosynthesis and aggre-
can expression of articular chondrocytes. Osteoarthritis
Cartilage 2009;5143.

Bello AE, Oesser S. Collagen hydrolysate for the treatment
of osteoarthritis and other joint disorders: a review of the
literature. Curr Med Res Op 2006;22:1-12.

Wang-Saegusa A, Cugat R, Ares O, et al. Infiltration of
plasma rich in growth factors for osteoarthritis of the knee
short-term effects on function and quality of life. Arch
Orthop Traum Surg 2011;131(3):311-317.

McNickle AG, UHeureux DR, Yanke AB, et al. Outcomes of
autologous chondrocyte implantation in a diverse patient
population. Am J Sports Med 2009;37:7:1344-1350.

Richmond J, Hunter D, Irrgang J, et al. American Academy
of Orthopaedic Surgeons Clinical Practice Guideline on the
Treatment of Osteoarthritis of the Knee. (Non-Arthroplas-
ty). Rosemont (IL): American Academy of Orthopaedic Sur-
geons (AAOS); 2010. ) Bone Joint Surg Am 2010;92:990-3.

97.

98.

99.

100.

101.

2018 mayo-junio;34(3)

Peter WF, Jansen EJ, Hurkmans H, et al. Physiotherapy in
hip and knee osteoarthritis. Development of a practice
guideline concerning initial assessment, treatment and
evaluation. Acta Reuma 2011;36:268-281.

Osteoarthritis: National Clinical Guideline for care and
management in adults. National Collaborating Centre for
Chronic Conditions (UK) London: Royal College of Physi-
cians (UK);2008.

Hawker GA, Mian S, Bednis K, et al. Osteoarthritis year
2010 in review: non-pharmacologic therapy. Osteoarthritis
Cartilage 2011;19(4):366-74.

Rosa UH, Veldzquez J, Lara C. Comparison of the effec-
tiveness of isokinetic vs isometric therapeutic exercise
in patients with osteoarthritis of knee. Reumathol Clin
2012;8(1):10-14.

Lequesne MG, Merfor. Osteoarthritis of the hip and knee.
Validation-value in comparison with other assessment
tests. Scand J Rheumatol 1987;(Suppl 65):85-89.

hasta su aceptacion final.

AVISO PARA LOS AUTORES

Medicina Interna de México tiene una nueva plataforma de gestion para envio
de articulos. En: www.revisionporpares.com/index.php/MIM/login podra
inscribirse en nuestra base de datos administrada por el sistema Open Journal
Systems (O)S) que ofrece las siguientes ventajas para los autores:

e Subir sus articulos directamente al sistema.

e Conocer, en cualquiermomento, el estado de los articulos enviados, es decir; si
yafueron asignados a un revisor, aceptados con o sin cambios, o rechazados.

e Participar en el proceso editorial corrigiendo y modificando sus articulos

\




