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1. RESUMEN

La artrosis es una enfermedad degenerativa que afecta a las articulaciones, consiste en el
desgaste del cartilago que envuelve los huesos. Es de alta prevalencia en Espafia. La primera
causa de discapacidad, asintomatica en un 50% de los casos y estrechamente relacionada con
la edad y obesidad. La artrosis puede atacar a las articulaciones de diferentes partes del cuerpo
como rodilla, manos, columna vertebral y cadera. El principal sintoma, y hacia el cual se
dirigen la mayoria de las terapias, es el dolor. El objetivo de esta revision bibliografica es
saber como se puede tratar esta enfermedad, cuales son las terapias en investigacion y la
adherencia al tratamiento. Se realiza a través de la consulta de diferentes fuentes
bibliogréaficas. Existe un tratamiento no farmacol6gico basado en la educacion sanitaria del
paciente, incluyendo précticas como la acupuntura o los ultrasonidos, determinados alimentos
y plantas medicinales. También existe un tratamiento farmacoldgico con analgésicos y
antiinflamatorios via oral y de accién rapida, para aliviar el dolor, como paracetamol y
AINES, opioides débiles y opioides fuertes que se usan via transdérmica en esta patologia; y
por Gltimo capsaicina o AINES via tdpica. Existen farmacos modificadores de la enfermedad
denominados SYSADOA de accion lenta, como el condroitin sulfato, sulfato de glucosamina
y diacereina. En ocasiones se hacen infiltraciones articulares con acido hialurénico y
corticoides para que actle de forma local y sea més eficaz. El tratamiento quirdrgico es otra
alternativa. Actualmente hablamos de resonancia magnética terapéutica como tratamiento y
hay en estudio un anticuerpo monoclonal que estd demostrando eficacia. La adherencia al
tratamiento serd baja debido a que es una patologia cronica. En conclusion vemos que el
tratamiento esta principalmente indicado para aliviar los sintomas y modificar y retrasar la

progresion de la enfermedad en lo posible.

2. INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

2.1 Artrosis

La osteoartritis o artrosis es una enfermedad reumatoldgica crénica que afecta a las
articulaciones, tiene un componente degenerativo ya que cursa con el desgaste del cartilago
articular. Las articulaciones son los componentes del esqueleto que permiten la conexion

entre dos huesos y, por lo tanto, el movimiento.
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El cartilago es el tejido encargado de recubrir los extremos de estos huesos y es
indispensable para el buen funcionamiento de la articulacion puesto que actia como un
amortiguador; envuelve la cabeza de los huesos y evita que rocen entre ellos (27). Se
caracteriza por una baja densidad celular y la presencia de
una matriz extracelular formada por agua, colageno tipo
Il, proteoglicanos y otras macromoléculas; es un tejido
relativamente complejo ya que tiene pocas proteinas
estructurales. Los condrocitos son las células

cartilaginosas que reparan el area dafiada, es decir, son

responsables del mantenimiento del tejido y por lo tanto

pueden reflejar el estado del cartilago, son una diana  Normal knee Esieooﬂhriﬁc
nee

perfecta para el estudio de su patogénesis. A medida FigL. Radiografia comparativa
que el cartilago va desapareciendo, aparece el dolor, el entre una rodilla normal y artrésica

hueso subcondrial reacciona y surgen por los lados los osteofitos, que son pequefias
protuberancias redondas de hueso extra que crecen alrededor, en, y dentro de las
articulaciones. Son un intento del cuerpo por compensar el deterioro y deformacion de la
articulaciéon (4). Se diferencia de la artritis en que ésta se basa en la inflamacion de la
membrana sinovial que recubre cada articulacion, el tejido de la membrana crece
anormalmente y termina atacando el hueso y el cartilago colindante, provocando diferentes

lesiones y dolor.

Los sintomas mas frecuentes son el dolor articular, lalimitacion de los movimientos,
los crujidos y, en algunas ocasiones, el derrame articular. Ademas, algunas personas
pueden presentar rigidez matutina (al igual que en la artritis) y deformidad articular. El
sintoma que mas preocupa a las personas con artrosis es el dolor, por eso, la mayoria de
tratamientos van enfocados a paliarlo. Aparece de forma gradual, en un primer estadio, éste se
desencadena cuando se mueve o se realiza un esfuerzo con la articulacién. Este dolor suele
cesar con el reposo. Posteriormente, el agravamiento de la artrosis hara que el dolor aparezca

tanto con el movimiento, como con el reposo.

Uno de los puntos buenos del dolor artrosico es que no siempre es constante, por lo que los
pacientes pueden estar durante largos periodos de tiempo sin padecer dolor. A pesar de la

ausencia de dolor, la enfermedad continda con su evolucién (1).
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2.2 Factores de riesgo

El origen de la artrosis es multifactorial, con causas medioambientales y factores genéticos.
No se conocen con exactitud las causas que producen la artrosis, pero existen algunos factores

de riesgo asociados a su aparicion: (5)

ARTROSIS PRIMARIA ARTROSIS SECUNDARIA

Edad -> aumenta de forma exponencial a ) ) )
) 5 Traumatismos-> posibles fracturas y lesiones
partir de los 50 afios.

Sexo-> afecta sobre todo a mujeres mayores

Enfermedades congénitas
de 50/55 afos.

Carga genética-> No es hereditaria pero tiene
un alto componente genético. Hasta un 65% Enfermedades endocrinas

de los casos tenian antecedentes familiares.

Disminucion de niveles de estrogenos- > la Enfermedades metabdlicas-> por depositos

menopausia es un factor de riesgo. de cristales

Obesidad (IMC>30) -> no es una causa para

su desarrollo, pero si la agrava en Enfermedades neurolégicas

articulaciones como la rodilla

Actividad laboral repetitiva vy actividad fisica

elevada -> los deportistas de élite tienen Artritis previas

mayor riesgo.

Fig.2 Cuadro resumen de los factores de predisposicion de la artrosis

2.3 Tipos

Normalmente, esta localizada en manos, rodillas, cadera o columna vertebral. Impide realizar
con normalidad algunos movimientos tan cotidianos como cerrar la mano, subir escaleras o

caminar. Se manifiesta principalmente en cuatro areas:

La artrosis de rodilla es el tipo mas frecuente de artrosis.

Artrosis de rodilla primaria: estd muy relacionada con el envejecimiento y con la
genética, y va ligada al desgaste de las diferentes partes que forman la rodilla (los

huesos, la membrana sinovial y el cartilago).

-5-




S
S
“
2
~
Y]
=
Y]
S
~
S
N
)
-
=
=~
S
Q

Este trabajo tiene una finalidad docente. La Facultad de Farmacia no se hace responsable de la infor

Artrosis de rodilla secundaria: se suele producir por una lesion previa, como pueden
ser una fractura o una lesion de ligamentos. Suele afectar a deportistas y a personas
obesas, ya que el sobreesfuerzo que exigen a sus rodillas es elevado. En este caso la
enfermedad afecta a las partes interna y/o frontal de la rodilla provocando dolor

cuando se realiza un esfuerzo. Este puede evolucionar a cojera.

La artrosis de manos es el segundo tipo de artrosis mas comun. En Espafia la sufren un 6% de

la poblacion. Se origina en una articulacién y, posteriormente, puede extenderse al resto de la
mano. Es muy visible, ya que suele deformar los dedos y llega a afectar al dia a dia de los
pacientes en tareas cotidianas como la escritura. Durante el proceso, el dolor acompaiia la
evolucion de la enfermedad siendo mas fuerte al principio. Las molestias suelen disminuir
cuando la deformacion se completa. La funcionalidad de la mano puede verse afectada y la

articulacion puede quedar un poco flexionada o desviada.

La artrosis de cadera es aquella que afecta a la parte superior de la pierna. Es menos

frecuente, propia de personas mayores, siendo excepcional en personas jovenes. El dolor se
localiza en la zona de la ingle y en la zona interna del muslo, en ocasiones, también se puede
reflejar en la rodilla. Al comienzo, aparece al caminar o al subir y bajar escaleras hasta que la
articulacioén entra en calor. Avanza de forma progresiva, apareciendo dificultades al flexionar

las piernas o caminar, incluso aparece dolor en reposo.

La artrosis de columna vertebral es muy frecuente, cursa con la aparicion de dolor en el area

lumbar y cervical ya que la columna estd formada por muchas articulaciones. Este tipo de
artrosis puede ser asintomatica por lo que en muchas ocasiones no esta diagnosticada y se
localiza de forma fortuita al realizar una radiografia por otro motivo. Por lo general, los

cambios de tiempo y presion agravan el dolor.(4)

2.4 Diagndstico

Segun la Sociedad Espafiola de Reumatologia (SER) esta patologia se diagnostica mediante
una radiografia en la que se ven los osteofitos, el pinzamiento del cartilago y la disminucién
asimetrica del espacio articular. En caso de dudas sobre el origen del proceso hace otras
pruebas como son la TC (tomografia computarizada) y la resonancia magnética. Por Gltimo,
se puede realizar una ecografia de alta resolucion eficaz ya que revela las partes blandas que
rodean a la articulacion, ver si existe inflamacion o lesion en alguna de ellas, y ver si el perfil

del hueso esté alterado. (4)


http://www.dmedicina.com/vida-sana/deporte/diccionario-de-deporte/fractura.html
http://www.dmedicina.com/enfermedades/digestivas/obesidad.html
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2.5 Epidemiologia

Se considera la primera causa de discapacidad en nuestro pais. Afecta a casi 7 millones de
espafoles y a la mayoria de vertebrados, lo que sugiere que aparecio en el momento de la
evolucion del esqueleto dseo, por lo que podemos decir que mas que una enfermedad, la
artrosis es un mecanismo de remodelacion y reparacion. La prevalencia esta estrechamente
relacionada con la edad; es frecuente presentar un cambio patoldgico en las articulaciones de
carga hacia los 40 afios pero con escasos sintomas, estos apareceran mas tarde. EI 50% de las
personas mayores de 65 afios muestran signos radiologicos de la enfermedad y afecta a mas
del 80% de la poblacion mayor de 80 afios, aunque no es una patologia exclusiva de la vejez.
Afecta por igual a ambos sexos pero el comienzo es mas temprano en hombres. (5)

3. OBJETIVO

Analizar los diferentes tratamientos existentes para la patologia denominada artrosis. Ver el
mecanismo de accion, la posologia y el uso en la actualidad de los diferentes farmacos
utilizados. Estudiar los ultimos avances en el tratamiento y comprobar la adherencia al mismo

en las patologias cronicas.

4. MATERIAL Y METODOS

Se realiza una revision bibliogréafica sobre los distintos tratamientos indicados en la terapia de
la artrosis. Se han utilizado estudios de destacadas sociedades cientificas como European
League Against Rheumatism (EULAR), American College of Rheumatology (ACR) o la
Sociedad Espafiola de Reumatologia (SER). También se recurrié a las siguientes bases de

datos:

» Google scholar: es un buscador de Google que se especializa en literatura cientifica
académica. Este motor de busqueda, indica editoriales, bibliotecas, bases de datos
bibliograficas entre otros; y entre sus resultados se pueden encontrar: citas, enlace a libros,
articulos de revistas cientificas, comunicaciones y ponencias a congresos, informes
cientificos-técnicos, tesis, tesinas, resimenes y opiniones de las editoriales académicas, de

sociedades profesionales, de las universidades y otros sitios web.
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» Scopus: Constituye una base de resumenes y referencias bibliograficas de literatura
cientifica revisada con mas de 18.000 titulos de 5.000 editoriales internacionales. Scopus
permite una vision multidisciplinaria de la ciencia e integra todas las fuentes relevantes para
la investigacion basica, aplicada e innovacién tecnoldgica a través de patentes, fuentes de
Internet de contenido cientifico, revistas cientificas de acceso abierto, memorias de congresos

y conferencias.

» PubMed: es un motor de basqueda de libre acceso a la base de datos MEDLINE de
citaciones y resimenes de articulos de investigacion biomeédicos ofrecido por la Biblioteca
Nacional de Medicina de los Estados Unidos. MEDLINE tiene alrededor de 4800 revistas
publicadas en Estados Unidos y en mas de 70 paises de todo el mundo desde 1966 hasta la
actualidad. El sistema de busqueda PubMed es un proyecto desarrollado por el National
Center for Biotechnology Information (NCBI) en la National Library of Medicine (NLM).
MEDLINE es la base de datos més importante de la NLM abarcando los campos de la

medicina, oncologia, enfermeria, odontologia, veterinaria y salud publica.

* CIMA (Centro de Informacién Online de Medicamentos de la Agencia Espafiola de

Medicamentos y Productos Sanitarios).

*SciELO es una biblioteca virtual formada por una coleccion de revistas cientificas espafiolas
de ciencias de la salud seleccionadas de acuerdo a unos criterios de calidad preestablecidos.

5. RESULTADOS Y DISCUSION

Generalmente los pacientes acuden a la consulta remitiendo dolor articular, pérdida de la
movilidad e incapacidad funcional. El objetivo terapéutico principal serd la disminucion del
dolor, la mejoria de la capacidad funcional articular y de la calidad de vida de esos pacientes.

Existen diferentes medidas no farmacologicas, farmacologicas y tratamiento quirargico. (2)

TRATAMIENTO NO FARMACOLOGICO

/'

- > TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

TRATAMIENTOS

™~

Fig.3 Esquema introduccion tratamiento artrosis

TRATAMIENTO QUIRURGICO

-8-
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5.1 TRATAMIENTO NO FARMACOLOGICO Y REHABILITADOR.

Se trata de aportar al paciente una educacion sanitaria que debe tener como objetivo ensefiarle
a vivir con una actitud positiva para mantener una buena calidad de vida, de acuerdo con sus
limitaciones articulares, evitando sobrecargas, modificando posturas incorrectas, realizando

actividades adecuadas y evitando movimientos repetitivos.

Las medidas higiénico dietéticas como las de proteccion articular, incluyen el reposo como
primera medida ante un episodio de dolor agudo. Se recomienda alternar dicho reposo con
una deambulacion progresiva, desaconsejandose la inmovilizacion prolongada que no hara
sino favorecer la atrofia muscular y la progresion de la enfermedad artrésica. El reposo

nocturno sera como minimo de 8 horas (2).

Se aconseja tratamiento dietético en pacientes con sobrepeso, al ser la obesidad el mayor

factor de riesgo para el desarrollo y progresion de la artrosis, principalmente de rodilla y
cadera (3).De entre los distintos estudios existentes, encontramos uno en el que la pérdida de
peso se asocié con un menor grado de desarrollo de artrosis de rodilla sintomatica en la mujer
(7); bien es cierto que permanece aun por demostrar si la pérdida de peso enlentece la
progresion o alivia los sintomas en pacientes con gonartrosis preexistente (6). No se

recomiendan terapias dietéticas especificas, es suficiente mantener una dieta hipocalérica (8).

La termoterapia se basa en la aplicacion de calor o frio de forma local alivia el dolor y relajan
la musculatura, el calor es mas beneficioso en la artrosis. En brotes inflamatorios intensos es
aconsejable aplicar frio local con bolsas de hielo (9). El ultrasonido y la acupuntura son
terapias alternativas que se basan en aliviar el dolor y la discapacidad. La primera es un
equipo que transfiere ondas mecanicas de mayor frecuencia que las del sonido, las cuales
producen una vibracion que, a través de un gel, permite la propagacién y transmision de la
energia. La acupuntura es una terapia alternativa que implica la insercion de agujas finas en
los puntos acupunturales del cuerpo. Sin embargo, ninguna de las dos tiene demostrada su

eficacia cientificamente (17).

Existen alimentos beneficiosos como el jengibre, aceites vegetales, frutos secos y salmén que
por sus diferentes propiedades reducen la inflamacion. El brécoli mediante el bloqueo de una
enzima que produce dafios en el cartilago y los citricos que a través de la vitamina C ayudan

al desarrollo de los huesos y cartilagos, asi como a la produccion de colageno. (10)

Al ser una enfermedad cronica muchos de los pacientes recurren a la medicina alternativa con

plantas medicinales como el harpagofito que es la droga vegetal mas usada en terapéutica para

-9-



el tratamiento de dolores asociados a afecciones osteoarticulares de origen reuméatico como la
artrosis. Tiene actividad antiinflamatoria mediante el hapag6sido que es eficaz en la reduccién
del dolor y mejora la movilidad (11). La ufia de gato es una plata medicinal originaria de
Pert, los principios activos que contiene la raiz y la corteza tienen accion analgeésica,

antioxidante, anticancerosa y antiinflamatoria entre otras; es por esto que se usa en pacientes.

Lamentablemente estos tratamientos no suelen ser suficientes ni definitivos y hay que

combinarlos con medicacion. (12)

52 TRATAMIENTO FARMACOLOGICO
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En general el tratamiento de la artrosis se basa en aquellos medicamentos que alivien el dolor

y la inflamacion, y algunos que retrasan o enlentecen la degeneracion de los cartilagos,
aunque no existen datos de la eficacia de estos posibles tratamientos. Para comenzar con un
tratamiento farmacologico hay que considerar el estadio de la enfermedad en el que se
encuentra el paciente y hacer una valoracion individual observando la magnitud de los
cambios tisulares, el nimero de articulaciones afectadas, ciclo del dolor, causa del dolor y el

estilo de vida que lleva el paciente. El tratamiento farmacologico se basa en:

acia no se hace responsable de la inform
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Agi Primer escalén: no AINES
1. Analgésicos 9 Paracetarmol (y
antiinflamatorios opiaceos AAS)
para aliviar el Segundo escalon: Codeina (+/- Tramadol(+/-

dolor. Accién opioides débiles paracetamol) paracetamol)
ADi Tercer escalon: opioides
PRI P Morfina Fentanilo
fuertes
Capsaicina. Via topica.
2. SYSADOA. Sulfato de glucosamina
Modificadores de
la enfermedad. Condroitin sulfato
Accion lenta.

Diacereina

3. Infiltracién local Corticoides. Accion rapida.

Acido hialurénico. Accién lenta.

Fig.4 Cuadro resumen de los diferentes fArmacos para el tratamiento de la artrosis

-10 -
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5.2.1 Farmacos analgésicos y antiinflamatorios para combatir el dolor y la inflamacion a

corto plazo. Via oral:

« PARACETAMOL-> Analgesicos no opioides
para el tratamiento del

PRIMER ESCALON ) dolor visceral.

o AINES (yAAS) -> De eleccion en dolor
\ 0seo/metastasico

El paracetamol es analgésico y antipirético, es un metabolito de la fenacetina cuyo
mecanismo de accion se basa en aumentar el umbral del dolor inhibiendo la COX
(especificamente la COX-3) que participan en la sintesis de prostaglandinas. No es
antiinflamatorio ya que no inhibe de forma significativa la COX de los tejidos periféricos.
Inhibe la sintesis y/o los efectos de varios mediadores quimicos que sensibilizan los
receptores del dolor a los estimulos mecénicos o quimicos. Suele ser la primera opcion en el
tratamiento del dolor. La dosis analgésica es de 1 gr cada 8 h. y se puede utilizar de forma
cronica, sin exceder los 4 gr al dia. Esta contraindicado cuando existe enfermedad hepatica,
debido a su hepatotoxicidad (13). Los pacientes con artrosis tratados con paracetamol y a su
vez con warfarina, tendran que tener una estrecha monitorizacion ya que el paracetamol puede
aumentar la vida media de la warfarina (14). Se recomienda como farmaco de eleccién en
pacientes con funcién renal alterada (15). Tiene una eficacia baja a corto plazo y solo mejora
los sintomas clinicamente irrelevantes pero se usa debido a su seguridad y sus costes

razonables.

Los aines estan caracterizados por tener actividad antiinflamatoria, antipirética y analgésica
ya que inhiben la accion de las enzimas COX-1 y COX-2 a nivel periféricos, inhibiendo la
sintesis de prostaglandinas y en general la migracion leucocitaria a las areas inflamadas,
impidiendo la liberacion de leucocitos, citoquinas y otras moléculas que actuan sobre los
receptores nociceptivos. En conclusién, impiden la liberaciébn de los mediadores
inflamatorios. Su principal indicacién seria en la reagudizacién del dolor artrésico y durante
periodos cortos de tratamiento. Los AINES de primera eleccion y mas prescritos son el
ibuprofeno y naproxeno, los cuales se administran por via oral, reservandose la parenteral
para ocasiones excepcionales. Los inhibidores selectivos de la COX-2 como el celecoxib o
etirocoxib, se consideran de segunda eleccidn, aungue son los mas recomendados en cuanto a
eficacia en esta patologia, son menos prescritos debido al valor econdmico de los mismos. La

utilizacion cronica de ambos, tanto inhibidores selectivos de la COX-2 como inhibidores de la
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COX-1 y COX-2, no es aconsejable ya que
FOSFOLIPIDOS DE MEMBRANA CELULAR
tienen numerosos efectos secundarios, como
- 7 - CORTICObES -Hh‘_‘ﬂi‘ fosfolipasa
alteraciones gastricas, renales y
. s BENOXAPROFENO AINE

cardiovasculares. También son frecuentes las \, AGIDO ARAQUIDONICO V
S reacciones especificas de sensibilidad. Se 'P/\s
"\3 deben administrar concomitantemente con un SHPETE oIt olicos
S protector gastrico, como un IBP o anti H2.
§ Las dosis iniciales deben ser bajas y se iran e
S incrementando en caso de ineficacia del feuootiineos  ombocangy OO PO eieina)

alivio sintomatico. Debe evitarse la asociacion

. L Fig 5. Esquema de la accion de AINE.
de varios AINE, ya que la combinacién no

aumentara el poder antiinflamatorio pero si los efectos adversos, salvo en el caso del uso

concomitante con aspirina por su efecto cardioprotector (16).

El metamizol actGa sobre el dolor y la fiebre reduciendo la sintesis de prostaglandinas
proinflamatorias al inhibir la actividad de la prostaglandina sintetasa. A diferencia de otros
analgésicos no opiaceos que actlan sobre la sintesis de la prostaciclina, el metamizol no
produce efectos gastrolesivos significativos. La dosis habitual analgésica es de 3-4 gr al dia.
No se aconseja utilizarlo en periodos prolongados, ya que puede provocar alteraciones

hematoldgicas. Se usa para un dolor moderado a intenso.

e CODEINA (+/- paracetamol)

SEGUNDO ESCALON:
OPIOIDES DEBILES e TRAMADOL (+/-paracetamol o AINE). Es el farmaco de

eleccion. Ajustamos la dosis con comprimidos de absorcion
normal, luego pasar a formulacion retardada.

A estos se pueden afiadir farmacos del primer escalon.

En general los opioides se unen al RO (u, , 8) a través de la proteina G e inhiben la adenilato
ciclasa lo que produce una disminucion de los niveles intracelulares de segundos mensajeros

como el AMPc vy altera la fosforilacion de las proteinas intracelulares; como consecuencia se

Este trabajo tiene una finalidad docente. La Facultad de Farmacia no se hace responsable de la inform

modifica la permeabilidad de los canales idnicos de membrana, sobre todo para K+ y Ca++,
lo que ocasiona una hiperpolarizacién, y una disminucion de la excitabilidad neuronal. Al

reducir el AMP-ciclico intracelular inhibiendo la adenilato ciclasa, disminuimos la liberacion
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de neurotransmisores nociceptivos como

O (igando
la acetilcolina, noradrenalina, sustancia P, \/ A»fen{r‘fata
ciclaca
el GABA o la dopamina. En conclusion,
se inhibe el estimulo nociceptivo. )y
\a — m
La codeina es un agonista opiaceo débil Ag A2
en el SNC. La actividad analgésica de la /—R
codeina es debida a su conversion a la
. ., . Proteina cinaca A
morfina. Los receptores de opiaceos estan - Q @
acoplados con la proteina-G (proteina de Tnastiva Active

l
l

jRespuesta
celular!

union al nucledtido de guanina) y

funcionan como moduladores, tanto
positivos como  negativos, de la
transmision sinéptica a traves de proteinas Fig 6. Esquema de la accién de los opioides
G que activan proteinas efectoras. Los tras la union a su receptor.
sistemas proteina G de los opioides

incluyen ciclasa adenilato-monofosfato de adenosina ciclico (CAMP) y fosfolipasa3-C (PLC)
y el intositol 1,4,5 trifosfato. No alteran el umbral del dolor y no muestran un efecto de
“techo” analgésico. Se utiliza como analgésico asociado al paracetamol y se pueden
administrar por via intramuscular, oral o subcutanea. Existen varios estudios sobre su uso,

pero son de mala calidad e impiden que haya conclusiones rigurosas sobre su utilizacién (19).

El tramadol es agonista sobre los receptores opiaceos centrales p aunque su afinidad hacia
estos receptores es unas 10 veces menor que la de la codeina. Es el opioide menor de eleccién

para pacientes con artrosis y se usa de liberacidn retardada en caso de dolor cronico. (18).

Ambos se pueden administrar de forma cronica ya que no tiene afectacion gastrica, hepatica o
renal. Sus principales efectos secundarios son el estrefiimiento, la somnolencia, las nauseas,
los vomitos, el prurito y el mareo; son frecuentes pero leves. Se usan en pacientes cuyos
sintomas no se controlan adecuadamente con el paracetamol. Se pueden prescribir solos o0 en
combinacion con paracetamol o AINE. Su uso no parece justificado en el tratamiento de la

artrosis, debido a su elevada tolerancia, dependencia y los potentes efectos secundarios.

-13-
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TERGERBSCHON. | | * PURENORFINA| L e e
T COCTS e FENTANILO. tomaba previamente opioides o
no.

A estos se pueden afiadir farmacos del primer escalon. No mezclar con opioides

Se usan generalmente en pacientes con artrosis de cadera y rodilla con dolor moderado a

grave, en los que han fracasado otros tratamientos previos.

La morfina al igual que la codeina es un agonista de los receptores opiaceos, pero potente y
no modifica el umbral del dolor. Tienen el mismo mecanismo de accion. En la actualidad para
el tratamiento de la artrosis se usa un derivado de morfina que es la BUPRENORFINA, se usa

via transdérmica en pacientes con dolor moderado a severo (18, 20).

El fentanilo también es un agonista de los receptores opiaceos (uy x) pero mas potente que la
morfina ya que tiene un inicio de accion mas rapido y es mucho mas lipéfilo. Se usa de forma

transdérmica (20).

La capsaicina es una sustancia natural de origen vegetal que se encarga de la liberacion de la
sustancia P en las terminaciones nerviosas periféricas que acttan en la transmisién del dolor y
la inflamacion. También se aplican los AINE de forma tépica, como el diclofenaco, que
demuestra en diferentes ensayos una mejoria en el alivio del dolor frente al placebo (21); no
cursan con las complicaciones gastrointestinales de los AINE orales. Tiene efectos adversos
como irritacion cutanea en la zona de aplicacion (debido a que se extrae el principio activo de
la pimienta) pero se usan debido a su potencial efectividad y a su seguridad. Es apropiado
tanto como en tratamiento coadyuvante a la terapia oral como en monoterapia. Eficaces en el
tratamiento de gonartrosis y cuya posologia es la aplicacion de 2 a 4 veces diarias (1). No

existen estudios que comparen ambos.

5.2.2 Farmacos modificadores de la enfermedad, condroprotectores. A este grupo de
medicamentos también se les llama SYSADOA (Symptomatic Slow Acction Drugs
OsteoArthritis). Alivian los sintomas reparando el cartilago y evitando la progresion de la
enfermedad. El inicio de su accion es lento, a partir de las seis semanas, y su efecto persiste

durante un periodo de tiempo después de suspenderlos (24). Los mas importantes son:

El sulfato de glucosamina, la glucosamina es uno de los componentes del acido hialurénico
(constituyente del cartilago), forma parte de unos proteoglicanos que tiene la capacidad de

absorber el agua haciendo que el tejido sea mas elastico y pueda deformarse (24). En
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conclusion, su administracion tiene un efecto beneficioso sobre el metabolismo del cartilago.
Se ve que mejora el dolor y la movilidad de las articulaciones artrosicas. La presentacion mas
habitual es en sobres y se administra una vez al dia, media hora antes de una de las comidas
(22, 23).

El condroitin sulfato es un componente de la mayoria de los tejidos de los vertebrados.
Estimula la sintesis de proteoglicanos, acido hialurénico y colageno y disminuye la actividad
catabolica de los condrocitos, inhibiendo algunas enzimas proteoliticas. Tiene efectos
antiinflamatorios y también actia en el cartilago. Mejora el dolor y la funcion de las
articulaciones artrésicas. La dosis recomendada es de 2-3 cépsulas de 400 mg al dia, que se
pueden administrar en una sola dosis (23, 24).

En general, los efectos secundarios ocurren con poca frecuencia en estos dos farmacos y la

mayoria de ellos suelen ser trastornos gastrointestinales (24).

La diacereina inhibe la sintesis y la liberacion de IL-1, ya que esta interleuquina juega un
papel importante en la degradacion del cartilago articular. Este farmaco tiene actividad
antiinflamatoria por un mecanismo distinto al de los antiinflamatorios no esteroideos, ya que
no inhibe las prostaglandinas y no ocasiona toxicidad gastroduodenal. Mejora el dolor y los
signos inflamatorios en la artrosis. Estd contraindicado en los pacientes con enfermedad

inflamatoria intestinal, porque puede producir diarrea y dolor abdominal (25).

5.2.3 Farmacos usados en infiltracion local. Proceso por el cual se introduce medicacion
dentro de la articulacién, para que actle de forma local y sea mas eficaz. La infiltracidn
articular de rodilla es la de mejor acceso y la que se realiza con mayor frecuencia. La de
cadera no es de fécil acceso. Se realiza cuando el dolor, la impotencia funcional y la
inflamacidn son destacables. Hay que tener cuidado con esta técnica ya que es posible que el
tejido conectivo se atrofie acelerando el deterioro del cartilago. También podria producirse

infeccién a consecuencia de la infiltracion.

W

INFILTRACION DE RODILLA ' iiii

Fig.7 Imagen real de una infiltracidn de rodilla.
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Los corticoides reducen la infiltracion de macrofagos en la membrana sinovial. Disminuyen
el dolor y la inflamacién en la articulacion y es muy util en los brotes inflamatorios. Se
aconseja no sobrepasar las cuatro infiltraciones al afio. Esta contraindicada en presencia de

sepsis, bacteremia, infecciones articulares, trastornos de la coagulacion y osteoporosis (26).

El &cido hialurdnico es una sustancia viscosa presente en o0jos, piel y en las articulaciones
normales. Hay déficit de la misma en pacientes con la articulacion artrésica. Es un
componente principal del liquido sinovial que actda como lubricante determinados
movimientos. Es de elevado peso molecular para disminuir el namero de infiltraciones (29).
Tras la administracion suelen mejorar los sintomas y hay estudios en los que se ha visto que
mejora la progresion de la enfermedad, no evita la formacion de osteofitos o la lesion del

cartilago pero mejora la movilidad (28).

5.3 TRATAMIENTO QUIRURGICO

La cirugia esté indicada fundamentalmente en pacientes con artrosis sintomatica severa, cuyo
dolor no ha respondido al tratamiento médico, tienen dolor intenso en reposo 0 nocturno y en
quienes las limitaciones para realizar actividades de la vida diaria van en aumento (4).Los
objetivos de este tratamiento son los ya mencionados restituyendo la funcion articular perdida
y produciendo una regresion de las lesiones cartilaginosas, éseas y sinoviales. No solo se usa
en dltima instancia, cuando el resto de terapias han fallado, sino que en determinados casos
retrasa el proceso en fases iniciales (5,18). Se realizan principalmente a pacientes que sufren

gonartrosis y artrosis de cadera. Existen diferentes tipos de intervencion (33):

Las denervaciones selectivas que consisten en una reseccion quirdrgica de las terminaciones

sensitivas selectivas para eliminar el dolor, en la actualidad apenas se utiliza

El lavado y desbridamiento artroscépico se utiliza principalmente en la gonartrosis y se
basa en el lavado intraarticular para mejorar los sintomas del dolor y en ocasiones se
acompafia del desbridamiento artroscopico con el fin de eliminar cuerpos libres

intraarticulares, desechos y citocinas proinflamatorias.

Las osteotomias consisten en la modificacion de la posicion o morfologia 6sea para producir
una diferente redistribucién de las cargas o en caso de que la morfologia articular estuviera
alterada, reconstruirla. Se suele realizar en individuos jovenes que padecen artrosis de rodilla
leve-moderada para corregir desviaciones existentes. Tienen efectos demostrados en el alivio

del dolor, y parece que ralentizan la progresion de la enfermedad.
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La artroplastia de rodilla o recambio articular es una intervencion irreversible y se lleva a
cabo en casos avanzado. Consiste en la sustitucion parcial o total de la articulacion por una
protesis. De esta forma los pacientes mejoran el dolor y sus limitaciones funcionales aunque

la flexion siempre quedara algo limitada.

La artrodesis consiste en la fijacion articular con pérdida total de su movimiento, recurso
quirdrgico utilizado con la articulacion destruida y que no puede ser reparada o sustituida por

una protesis. Apenas se usa en la artrosis de rodilla.

En ocasiones se pueden realizar injertos de cartilago aut6logo, es decir, de cartilago cuyas
células implantadas provienen de su cuerpo y de esta forma evitar el rechazo. Hasta el

momento se encuentran en estudio y no se pueden sacar conclusiones definitivas.

Podemos ver que el tratamiento de esta patologia en pacientes no polimedicados y sin otra

patologia relevante, como problemas géstricos, cardiacos o renales, se resume en:

Intervenciones NO farmacologicas

¢ Persistencia de los sintomas.

Tratamiento con paracetamol

»l/ Persistencia de los sintomas.

Tratamiento con AINE (COXIB)

¢ Persistencia de los sintomas.

Intentar otras terapias: analgésicos
topicos como la capsaicina, acido
hialurénico intraarticular y
analgésicos opiaceos.

\l{ Persistencia de los sintomas.

Infiltracion intraarticular de
glucocorticoides.

\L Persistencia de los sintomas.

Tratamiento quirargico.

Fig. 8 Algoritmo del tratamiento de la artrosis
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5.4 TERAPIAS DE RECIENTE INVESTIGACION

El tanezumab es un anticuerpo monoclonal que actlan sobre otra via, a través de una
proteina llamada factor de crecimiento nervioso que se adhiere a las neuronas sensoriales, de
tal forma que impide la transmision de sefiales de dolor al cerebro. Disminuira los efectos
secundarios del resto de tratamientos como hemorragias internas, dafio en el higado y peligro
de adiccion. Ha sido investigado y aprobado en EEUU pero en Espafia aun no est aprobado y
por lo tanto no comercializado. Sus reacciones adversas se producen en un porcentaje minimo
entre los pacientes de estudio y son: el dolor de cabeza, la parestesia e infecciones en el tracto
respiratorio superior debido a la supresion de parte del sistema inmunitario como todos los
anticuerpos monoclonales. (30)

La resonancia magnética terapéutica es un concepto de tratamiento relativamente nuevo.
Se aplica un campo magnético de magnitud muy similar al producido por las células, en
funcion de la frecuencia de induccién que se aplique, entraran determinadas particulas en
resonancia, paliando de este modo el dolor en las estructuras afectadas (31). Se basa en la
aplicacion de varias sesiones, cuantas mas sesiones se reciban mejor serd el pronostico de
evolucion del dolor. Se experimenta una disminucién del dolor del 70%. Una de sus ventajas
es que se puede aplicar la RMT de forma automatica, sin la necesidad de personal
especializado, aunque debera realizarse en centros especializados. Por Gltimo, podemos decir

que es una patologia utilizada principalmente en el tratamiento de la gonartrosis.

Asimismo, esta en investigacion la posibilidad de busqueda de biomarcadores mediante
protedémica, es decir, descubrimiento de marcadores proteicos que faciliten el diagndstico o
prondstico y posibiliten la prediccidn de una respuesta terapéutica; se puede analizar proteinas
secretadas por el cartilago o condrocitos, plasma, suero, liquido sinovial y otros fluidos
bioldgicos. (32) De esta forma conseguimos clasificar a los pacientes artrosicos en funcion de

su perfil gendmico para conseguir una terapia ain mas individualizada.

5.5ADHERENCIA

El paciente artrdsico es cronico y suele ser polimedicado ya que es mayor de 55 afios. Debido
a la cronicidad de la patologia y a la persistencia de sus sintomas en muchos casos, a pesar del
tratamiento, la adherencia es apenas un poco superior al 40%. Muchos de los pacientes

recurren a la terapia natural ya que se niegan a tomar farmacos de por vida.

En general, la adherencia en patologias crénicas es suboptima y una peor adherencia lleva a

peores resultados clinicos. Para mejorar las tasas de adherencia es necesario educar al
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paciente, que exista una menor complejidad en su tratamiento y un buen apoyo. En la
actualidad, existen dispositivos electronicos con registro de dosis que pueden ayudar a

monitorizar y mejorar las tasas de adherencia (35).

Segun un estudio realizado por la Sociedad Espafiola de Farmacia Hospitalaria, solamente un
56% de la poblacion de estudio es cumplidora, todos ellos padecen una patologia crénica.
Concluyen que es necesario realizar mas estudios multicéntricos que permitan estimar la
adherencia en la practica clinica habitual y en patologias cronicas, para identificar al paciente

no cumplidor e implantar estrategias para mejorar la adherencia a los medicamentos (34).

6. CONCLUSION

La artrosis estd considerada una de las enfermedades con mayor prevalencia en Espafia, que
afecta al 10% de la poblacion, siendo una de las que mas recursos sanitarios necesitan y la
primera causa de discapacidad en nuestro pais. Es una enfermedad sin terapia curativa que
suele ser progresiva pero en ocasiones puede detenerse o incluso revertir; cuyos tratamientos
son paliativos para reducir el dolor, frenar la progresion de la enfermedad y aumentar la
calidad de vida. El tratamiento deberd individualizarse en funcion de la severidad de los
sintomas, de los factores de riesgo, intensidad del dolor y la discapacidad, signos de

inflamacién, localizacién y grado de lesion estructural.

En primera estancia se comienza con unas pautas no farmacoldgicas que consiste en habitos
posturales que no fuercen la articulacion, el reposo durante los brotes de dolor mas fuertes y
técnicas de rehabilitacion que previenen la disfuncién. Se intentara comenzar con el
tratamiento antes de que aparezca la incapacidad. Las personas con obesidad tienen casi 7
veces mas posibilidades de sufrir artrosis que las personas con normopeso. El tratamiento

optimo requiere la combinacion de terapia farmacologica y no farmacoldgica.

El tratamiento farmacoldgico se basa en la utilizacion de paracetamol que es el analgésico
oral de primera eleccon vy, si da resultado, se debe utilizar a largo plazo, es recomendable
probar primero la respuesta al paracetamol antes de administrar un AINE. Las aplicaciones
via topica de AINE y capsaicina (para la cual no existen estudios en la artrosis de cadera)
tienen eficacia clinica y son seguras. Los AINE deben ser utilizados en pacientes que no
responden al paracetamol, como segunda eleccion debido a su potencial tdxico y a sus
interacciones farmacologicas aungque son mas eficaces en el control del dolor moderado a

grave. No seran usados en paceintes con insuficiencia renal o cardiaca. En pacientes con un
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=

aumento del riesgo gastrointestinal deben utilizarse AINE no selectivos junto con agentes
gastroprotectores eficaces con IBP o anti H2, o bien COXIB que son inhibidores selectivos de
la COX-2 como celecoxib, rofecoxib y los coxib de segunda generacion (como valdecoxib)
ya que tienen una baja incidencia de dispepsia y otros efectos colaterales, evitando las
perforaciones gastricas, ulceras peptidicas y sangrados gastrointestinales. Los méas prescritos
son el ibuprofeno y naproxeno aunque los mas eficaces para esta patologia son los COXIB
pero no se prescriben asiduamente debido a su valor econémico. Los analgésicos opioides,
con o sin paracetamol, son alternativas Utiles en los pacientes en que los AINE, incluyendo
los COXIB, estan contraindicados, son ineficaces y/o son mal tolerados. Se comienza con
tramadol y si éste no fuera eficaz se pasa a buprenorfina, fentanilo u oxicodona. Los
SYSADOA (sulfato de glucosamina, condroitin sulfato, diacereina y acido hialurénico) tienen
efectos sintomaticos y pueden modificar la estructura de la articulacion ya que algunos de
ellos son constituyentes del cartilago mejorando la movilidad, el dolor y la funcionalidad de
las articulaciones. La inyeccion intraarticular de corticoides estd indicada en fases de
exacerbacion del dolor, especialmente si se acompafia de derrame; se usa para disminuir la
inflamacion. Del mismo modo se hacen intervenciones quirdrgicas en las que se consigue el
retroceso de la patologia como la artroplastia que se debe considerar en la artrosis con dolor
refractario al tratamiento, asociado con limitacion funcional y deterioro radiolégico. Todo ello

dependera de las condiciones fisicas del paciente y de su articulacion.

Actualmente se esta usando en EEUU el tanezumab, anticuerpo monoclonal que impide que
lleguen las transmisiones del dolor al cerebro, alin no esta comercializado en Espafia siendo

escasos los estudios sobre su eficacia.

Por dltimo, la adherencia al tratamiento es bastante baja en estos pacientes que cursan con

artrosis debido a su edad y a la cronicidad de la enfermedad.
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