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RESUMEN

La osteoartritis es la mds comun de las afecciones articulares, sien-
do mas frecuente en la rodilla. La viscosuplementacién es una
nueva alternativa en el tratamiento de esta entidad. Presentamos
los resultados de una serie de treinta rodillas (veintitrés pacientes)
tratadas con inyeccién intra-articular de Hylan G-F 20 (Synviscs®)
a razon de una aplicacién semanal por tres dosis, con un segui-
miento promedio de 44,6 semanas postratamiento. Se utilizé la
Escala Analoga Visual (EAV) x 100 para valorar el dolor, el nivel de
actividad para valorar la funcidn y la gradacién de Kellegren-
Lawrence para el estadio radiolégico de la osteoartrosis. Veinticin-
co rodillas (83,33%) presentaron evolucion satisfactoria, dada por
mejoria del dolor y de la funcidn articular; en cinco rodillas (16,77%)
los resultados fueron pobres. Recomendamos la viscosuple-
mentacién como una altemativa valiosa para el tratamiento de
pacientes con osteoartrosis de rodilla en estadios iniciales, cual-
quiera sea la edad del paciente.
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ABSTRACT

The osteoarthritis is the most common articular affections, being
more frequent in the knee. The viscosupplementation is a new
alternative for the treatment of this disease. We presented the
results of our series of thirty knees (twenty three patient) tretaed
with intradoses, with a follow-up average of 44.6 weeks post-
treatment. We use the Visual Analog Scale (VAS) x 100 to value
the pain, the level of activity to value the function and the gradation
of Kellegren-Lawrence for the radiological stage of the osteoarthritis.
Twenty five knees (83.33%) displayed satisfactory evolution, given
by improvement of the pain and the knee function; in five knees
(16.77%) the outcome was poor. We recommended the
viscosupplementation as a valuable alternative for the treatment of
patients with knee osteo arthritis in initial stages, no matter the age
of the patient.
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INTRODUCCION

La Osteoartritis (OA) es una afeccidon no inflamatoria
de las articulaciones moviles, caracterizada por el de-
terioro del cartilago articular y la formacion de hueso
nuevo en las superficies articulares y en sus marge-
nes. Esta entidad se conoce también con el nombre de
enfermedad Articular Degenerativa.! Es un trastorno
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mecanico focal que termina destruyendo, primero, el
cartilago articular y luego el hueso. Esta destruccion
es lenta, y es retardada por la neoformacion ésea
reactiva.? Es la mas comun de las afecciones articula-
res, que afecta a mas de 16.000 norteamericanos,
muchos de los cuales son mayores de 60 afos de
edad.® En Venezuela, aln sin cifras oficiales, con el
incremento en las expectativas de vida, los casos de
osteoartritis han ido en aumento, convirtiéndose en una
enfermedad debilitante y con elevados costos de tra-
tamiento. La rodilla es la articulaciéon mas comtnmen-
te afectada por osteoartritis. El tratamiento médico de
la OA de rodilla con analgésicos es efectivo en mu-
chos pacientes durante los estadios iniciales de la en-
fermedad, pero genera gran movilidad por el uso de
drogas antiinflamatorias no esteroideas (AINE), aso-
ciadas a trastornos gastrointestinales agudos.
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El tratamiento quirtrgico de la OA de rodilla es una
alternativa en los estadios moderados o avanzados de
la enfermedad, no siendo la eleccién en los estadios
iniciales. Con el mejor entendimiento de la patogénesis
de la osteoartritis, nuevas terapias se han ido desarro-
llando, una de las cuales es la viscosuplementacion.*

OBJETIVOS

Evaluar la eficacia clinica del tratamiento con
viscosuplementacion (Hylain G-F 20) en pacientes con
diagndstico de osteoartritis de rodilla.

MATERIALES Y METODOS

Se realiza un estudio prospectivo de la evaluacion cli-
nica de treinta (30) rodillas en veintitres (23) pacientes,
con diagnéstico clinico y radioldgico de osteoartritis,
tratados con viscosuplementacion en la Universidad de
Cirugia de Artritis, entre enero 1999 hasta marzo 2001.
A todos los pacientes se les omitié el tratamiento con
antiinflamatorios no esteroideos (AINE) durante la ad-
ministracion de la viscosuplementacion y durante el
seguimiento. Se incluyeron pacientes con cirugias pre-
vias en la rodilla y/o con antecedentes de haber recibi-
do viscosuplementacion previa.

El protocolo de viscosuplementacion se aplicé en el
ambiente de consulta, siguiendo una técnica de artro-
centesis correcta, a traves de un abordaje supero-late-
ral, bajo estrictas medidas de asepsia y antisepsia. Se
realizé el aspirado del liquido articular de la rodilla, se-
guido de la administracion intra-articular de una ampo-
lla de Hylan GF 20 (Synvisc® - Novartis) semanal, por
3 dosis, seguido por la colocacién de un vendaje elas-
tico compresivo en la rodilla. A todos los pacientes se
les permitio el apoyo completo de peso y no se utilizo
ningun tratamiento complementario con AINES.

Veintitn (21) pacientes fueron mujeres y dos (2) hom-
bres. La edad promedio de los pacientes tratados fue
de 63,9 anos con un rango entre 32 y 89 anos. Dieci-
siete (17) rodillas fueron derechas y trece (13) izquier-
das.

El tiempo de evolucién de los sintomas fue de 6 me-
ses a 1 ano endiez (10) rodillas y mayor de 1 ano en
veinte (20) rodillas. El periodo de seguimiento de los
pacientes fue de 44,6 semanas, con un rango entre
12 a 60.
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Se utilizo la Escala Analoga Visual X 100 (EAV) para
valorar el dolor, el nivel de actividad para valorar la fun-
cion, estableciendo la limitacion para la marcha y la
capacidad de subir y bajar escaleras y la gradacion de
Kellengren — Lawrence para el estudio radioldgico de
las rodillas (Tabla 1).

También se valord el grado de satisfaccion del pacien-
te tras el tratamiento.

Tabla 1
Gradacion radioldgica de la osteoartritis de
rodilla de Kellengren-Lawrence+
Grado Hallazgos
| Minimos cambios
Il ~ Estrechamiento leve del espacio articular
con escasos osteofitos
I Estrechamiento severo del espacio articular
con abundantes osteofitos
\" Contacto entre superficies articulares

RESULTADOS

De las treinta rodillas tratadas, 25 (83,33%) presenta-
ron evolucion satisfactoria, representada por mejoria
del dolor y de la actividad de la rodilla; en 5 rodillas
(16,77%) los resultados fueron pobres. El dolor segtin
la EAV paso de la media de 83,4 mm pretratamiento a
35,6 mm postratamiento, en las 25 rodillas con buena
evolucion (Grafico 1). La evolucion del nivel de activi-
dad reveld que en las 25 rodillas que evolucionaron
satisfactoriamente, se observd un incremento de la
capacidad funcional para la marcha de una media de
175 m. En el periodo pretratamiento hasta 1200 m en
el postratamiento. La capacidad para bajar y subir es-
caleras se incrementd de 1,6 a 4,5 pisos respectiva-
mente. De las 25 rodillas, 18 (72%) se respondieron
radiolégicamente al Grado Il de Kellengren-Lawrence
y 7 (18%) al Grado lIl. En las 5 rodillas de pobres resul-
tados, no se observd mejoria evidente del dolor y del
nivel de actividad. Estos casos correspondieron a es-
tudios radiolégicos avanzados, siendo Grado |ll en 3
rodillas y Grado IV en las 2 restantes. Tres (3) de estas
rodillas requirieron posteriormente tratamiento quirdr-
gico, siendo dos artroscopias y una artroplastia total.

Del total de 23 pacientes, 19 (82,6%) se mostraron
satisfechos con los resultados del tratamiento con
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viscosuplementacién, basados en la mejoria del dolor
y la capacidad de realizar sus actividades de la vida
diaria.

No tuvimos ninguna reaccion adversa local o sistémica
al tratamiento.
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Grafico 1. Evaluacion del dolor segun la Escala Analoga Visual X
100 (EAV X 100) antes y después del tratamiento con Hylan GF 20
(Synvisc®) intraarticular por tres dosis.

DISCUSION

El acido hialurénico es una cadena de polisacaridos
producida y secretada al espacio articular por los
sinoviocitos tipo B y fibroblastos. La rodilla humana tie-
ne alrededor de 2 mm de liquider sinovial, con una con-
centracion de acido hialurdnico de 2,5 a 4,0 mg/ml y
un peso molecular aproximado de 5 x 10° daltons. En
la osteoartritis de rodilla la concentracion de acido
hialurénico esta reducida entre la mitad y un tercio de
su valor normal.® El tamano molecular también esta
reducido. Esto trae como resultado la disminucién de
la viscosidad dinamica y las propiedades elasticas del
liquido sinovial y reduce sus efectos de barrera y filtro.

La viscosuplementacion puede beneficiar a pacientes
con osteoartritis de rodilla por diversos mecanismos
de accién, en adicion a sus propiedades fisicas de con-
ferir elasticidad y viscosidad al liquido sinovial.® Estos
efectos son:

1. Efecto antiinflamatorio

2. Efecto anabdlico

3. Efecto analgésico

4. Efecto condroprotector

Punzi y col.” observaron que la administracion intra-
articular de acido hialurénico disminuye los niveles de
mediadores inflamatorios, incluyendo prostaglandinas
(PGE,) y AMPc en el liquido sinovial de pacientes con
osteoartritis,” la cual demuestra el efecto antiinflamatorio.
Smith y Ghosh,® constataron el efecto anabdlico al de-
mostrar que la inyeccion intraarticular de acido
hialurénico puede afectar la sintesis de acido hialurénico
por estimulacion de los fibroblastos sinoviales, siendo
mas notorio este efecto cuando mayor es el peso
molecular del hialuronato administrado, siendo mas efec-
tivo aguel con cuyo peso molecular es mayor de 5 x 10°
daltons Ghosh,? en un estudio con ratas de laboratorio
concluye que el acido hialurénico intraarticular modula
la percepcion del dolor directamente a través de la inhi-
bicion de nocicectores o indirectamente a través de unio-
nes a la sustancia P, que es un pequeno péptido
involucrado en la transmision de impulsos dolorosos.
Estas observaciones sustentan el efecto analgésico del
acido hialurdnico. En relacion al efecto condroprotector,
en modelos animales con osteoartritis conducida, se ha
observado un incremento en la produccion de matriz
cartilaginosa, incluyendo acido hialurénico;'" la
significancia de esta fase de “reparacion hipertrofica” es
desconocida, pero se piensa que puede jugar un papel
importante en la patogénesis de la osteoartritis. La in-
yeccién intraarticular de acido hialurdnico reduce este
fendmeno," sin embargo, pasadas 12 semanas no se
observaron diferencias histolégicas entre rodillas
osteoartriticas tratadas y no tratadas con acido
hialurénico. En conclusidn, el efecto condroprotector atin
no ha sido probado.

El uso del acido hialurénico con propésitos médicos
fue iniciado en los afos sesenta por Biotrics, Inc. ad-
ministrandose en lesiones articulares traumaticas en
caballos de carrera. En los Estados Unidos, dos
viscosuplementos, Synvics® (Biomatrix, Ridgeford, NJ)
y Hialgan® (Sanofi, New York, NY), han sido probados
por la FDA para su uso en pacientes con osteoartritis
de rodilla. Ambos derivan de la cresta de gallo a través
de un proceso de purificacion que aisla el componente
hialuronan no inflamatorio.

A nivel mundial existen otros hialuronatos aprobados
para su uso médico. El peso molecular del acido
hialurénico humano es de aproximadamente 4 a 5 x
10° daltons. El peso molecular del acido hialurénico
usado afecta varias de las propiedades relativas a sus
mecanismos de accion. Para incrementar el peso
molecular del viscosuplemento, un proceso de puen-
tes cruzados (cross-linking) de moléculas de hialuronan
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a través de uniones de los grupos hidrdxilo terminales
ha sido desarrollado. Estos polimeros son conocidos
como hylans. Tedricamente, los beneficios de estas
moléculas son el incremento de sus propiedades
viscoeldsticas y la prolongacién del tiempo de perma-
nencia dentro del espacio articular.® Hylan GF 20
(Synvics®) es el Unico viscosuplemento de puentes cru-
zados disponible en Estados Unidos y en Venezuela.

La viscosuplementacion (infiltracion intraarticular de
acido hialurénico) esta indicada en el tratamiento de la
patologia degenerativa de la articulacion de la rodilla
con afectacion de uno o mas comportamientos (Tabla
2). Las contraindicaciones absolutas incluyen, entre
otras, la infeccion intraarticular o en el area cutanea
proxima al punto de infeccidn (Tabla 3).

En relacion a la seguridad clinica del uso de hialuronato
intraarticular, la incidencia de efectos colaterales es de
aproximadamente 1% por inyeccion,' siendo lo mas
comun las reacciones locales, consistentes en dolor,
calor y discreta inflamacién. Simon' en una serie de
20 pacientes con OA de rodilla tratados con visco-

suplementacion intraarticular no reporta reacciones
adversas. Lussier y col;" en un estudio realizado en
Canada con Hylan GF 20 reporta reacciones locales
en 42 (2,7%) de un total de 1.537 inyecciones
intraarticulares. De éstas, 33 (79%) se resolvieron sin
secuelas . Notd que la tasa de efectos adversos con
inyecciones fue mayor (5,2%) cuando la inyeccion
intraarticular fue hecha a través de un abordaje medial,
la rodilla parcialmente flexionada. No reportaron efec-
tos sistematicos adversos.

La eficacia clinica ha sido evaluada en numerosos es-
tudios. Adams y col,”® en su serie de 102 pacientes
con OA de rodilla tratados con Hylan GF 20 intra-
articular, con un seguimiento telefénico a las 12 y 26
semanas no observé ningun efecto beneficioso tras la
administracion de la viscosuplementacion. Sin embar-
go, Wobig'® presentd una serie de 110 pacientes trata-
dos con el mismo Hylan G-F20 en tres dosis, reportan-
do mejoria del dolor y la funcién articular en los mis-
mos lapsos de seguimiento. Scale'” presenta buenos
resultados funcionales y de alivio del dolor en una se-
rie de 80 pacientes tratados con Hylan GF 20.

Tabla 2
Indicaciones de viscosuplementacion en la osteoartritis (OA) de rodilla. ]
< 60 afios [ 60 — 80 afios W > 80 anos
OA en estadio OA en estadio OA en cualquier estadio ‘
radioldgico | - Il radiolégico | - I sin respuesta al tratamiento

Fracaso de terapia conservadora
(Reduccion de peso,
Rehabilitacion, AINEs,
infiltracion de esteroides)

Medidas ineficaces
o impracticables ‘

conservador habitual ‘

i Ausencia de tratamiento
| quirdrgico alternativo

a ATR (Osteotamias,
meniscectomia, artroscopia)

con artrosis avanzada

ATR contraindicada ‘
0 no aceptada
por el paciente

Tabla 3

Contraindicaciones de viscosuplementacion en la osteoartrosis (OA) de rodilla. ‘
Rodillas infectadas o con inflamacién aguda

Procesos infecciosos cutaneos en las proximidades del punto de artrocentesis

Artropatias inflamatorias: Artritis Reurnatoidea, Espondiloartropatias Seronegativas, Gota, Condrocalcinosis, etc.

Ineficacia de un curso previo de tratamiento con viscosuplementacion

Alergia a los componentes del producto |
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CONCLUSIONES

Los resultados de esta serie nos permiten concluir que
el procedimiento de viscosuplementacién es una alter-
nativa valiosa para el tratamiento de pacientes con
osteoartritis de rodilla en estadios iniciales, cualquiera
sea su edad. En estadios avanzados no se observan
buenos resultados por lo cual este método no es reco-
mendable. La utilizacion del Hylan GF 20, el hialorunato
de mayor peso molecular patentado da mayor proba-
bilidad de éxito. El periodo de mejoria del dolor y de la
capacidad funcional es de aproximadamente 10 a 12
meses, lo cual alarga la posibilidad de tratamiento qui-
rdrgico, aun mas, si se considera que el tratamiento
puede ser repetido por una o mas veces. La coinciden-
cia de complicaciones es baja o nula, si se logra reali-
zando una técnica correcta de artrocentesis e inyec-
cion intraarticular. Su utilidad como método terapéuti-
co en la osteoartritis de rodilla compensa los costos
del medicamento.
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