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RESUMEN

En este estudio se corrobora el efecto antinociceptivo a corto plazo con la aplicacién de Toxina
Botulinica Tipo “A” intraarticular (BoNT/A) (IA), a pacientes con Gonartrosis Cronica Grado Il,
derechohabientes del Instituto de Seguridad Social al Servicio de los Trabajadores del Estado,
del Hospital General “Tacuba” de la Consulta Externa de Ortopedia y Medicina de
Rehabilitacion capturados durante Julio de 2009. Realizando un estudio longitudinal,
prospectivo, clinico y de serie de casos, se aplicé un cuestionario de 36 preguntas a treinta y
tres pacientes, que incluyen la Escala Visual Analoga de Dolor (EVA) y el cuestionario de
calidad de vida para artrosis (WOMAC); se realiz6 un examen fisico de arcos de movilidad que
incluyen la flexion/extension, y de fuerza muscular de Daniels, firmando un consentimiento
informado del procedimiento, de los beneficios y posibles efectos adversos de la aplicacion
intraarticular, se realizo la infiltracion con BoNT/A intraarticular a la rodilla afectada, sin reporte

de efectos adversos sistémicos, fiebre o fatiga.

Mediante la EVA se obtienen resultados significativos en la disminucion de dolor, a la semana
de aplicacion con la Prueba de Wilcoxon, y mejoria en los arcos de movilidad y fuerza
muscular de Daniels utilizando para ello la Prueba estadistica “t-pareada”, obteniendo para

ambas resultados estadisticamente significativos. (p<0=0.01)

Considerando en este Hospital la alta incidencia de Gonartrosis en la Consulta Externa, es
necesario implementar acciones que permitan aplicar medidas de prevencion y educacion para
la salud, con ejercicios de fortalecimiento del aparato extensor y grupos musculares
coadyuvantes. Entender en este punto al dolor como factor incapacitante para la realizacion de
ejercicios de fortalecimiento muscular, nos impulsa a contemplar medidas para su erradicacion

y por tal motivo comprometera al paciente a llevar a cabo una vida mas saludable.

Tomando en cuenta los ensayos clinicos descritos en las referencias encontradas, se observa
que tanto en este estudio de investigacion como en los méas recientes y similares a la
articulacion sometida a estudio, existen resultados favorecedores para el dolor y funcion
articular, por lo que pudiera considerarse a la Toxina Botulinica Tipo A como una estrategia
médica prometedora en el tratamiento de Gonartrosis Crénica Grado II; sin embargo se

requiere aln reclutar en las muestras a un nimero mayor de pacientes.



SUMMARY

In this study we proved the antinociceptive effect in a short-term period after intra-articular
injection of Botulinum Toxine Type “A” (IA) (BoNT/A) in pacients with Chronic Gonarthrosis
Degree Il who had health insurance from Social Security Institute Service Beneficiaries of State
Workers (ISSSTE), General Hospital "Tacuba" from external service of Orthopedics and
Medical Rehabilitation recruited over July 2009. Performing a clinical, prospective, longitudinal
study and series of cases, a 36 questions questionnaire was applied to thirty-three patients,
including Visual Analog Scale (VAS) and the questionnaire of quality of life for osteoarthritis
(WOMAC); also we performed a physical review of movement arcs involving flexo/extension,
and Daniel’s muscle stength, signing an informed consent of the procedure, the benefits and
possible side effects of intra-articular injection, we applied IA BoNT/A to the affected knee.

Through EVA we got significant results in pain relief, after a week of application with the
Wilcoxon test and improvement in the arcs of mobility and Daniel's muscle strength using

statistical test "t-paired”, getting results for both statistically significant. (p <o = 0. 01)

Considering this high incidence of Gonarthrosis in the external inquiry hospital, is necessary to
implement actions applying measures of prevention and education for health, strengthening
exercises of the extender apparatus and interveners muscle groups. Understand here pain as
disabling factor to carry out the exercises of muscle strengthening encourages us to
contemplate measures for its eradication and this is why patient will promise to have a better
healthy life.

Taking into account the extended clinical trials in references reviewed, we noticed that both this
research study and the most recent and similary trials on the affected joint, there are
successfully results for pain relief and joint function, so we could consider Botulinum Toxin Type
“A” as a promising medical strategy on treatment for Chronic Gonarthrosis Degree II; how ever,

it requires still recruiting on the study groups a grater number of patients.



INTRODUCCION

La Enfermedad Articular Degenerativa Cronica (EAD) tiene tal importancia, que la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) ha designado a la primera década de este siglo como la década
Osteoarticular; en México y en el resto del mundo es una de las causas de discapacidad mas
importante, en personas de 40 afios en adelante; los pacientes de la tercera edad son los mas
afectados. Antes de los 50 afios los hombres tienen una alta prevalencia, pero la prevalencia e
incidencia es mucho mas alta en las mujeres después de los 50 afios.

El riesgo de Gonartrosis aumenta en la mujer después de la menopausia, la cual se incrementa
mas rapidamente en la mujer que en el hombre. Es la cuarta causa de morbilidad en la mujer
mayor de 60 afios y la octava en el hombre a nivel mundial. En México, desde 1990 se ha
reconocido como una de las primeras causas de morbilidad en personas mayores de 60 afios.
La Encuesta Nacional de Salud Il (ENSA Il) la ubica como la segunda causa de morbilidad con
14% en personas mayores de 60 afios. En estudios hechos acerca de los costos de la atencion
primaria, el reporte de la artrosis ocupa siempre los primeros cuatro lugares, y en la atencion
de los pacientes mayores de 60 afios, asimismo, se encuentra en los primeros tres lugares en

demanda de atencién y representa el mismo nivel en lo que se refiere a costos.™?

La demanda de consulta por padecimientos cronicos degenerativos se ha incrementado en
forma importante, la carga tanto econémica como logistica es de preocupacion internacional.
Se ha estimado que una de cuatro consultas de atencion primaria se debe a enfermedades del
aparato locomotor y que estos trastornos pueden representar hasta el 60% de todas las
pensiones de discapacidad. Un factor importante en el manejo de los pacientes con
osteoartrosis es que la mayoria no reciben un tratamiento adecuado para controlar la
enfermedad, ya sea por mala eleccion de los farmacos, dosis insuficientes, administracion
inadecuada, falta de apego al tratamiento, carencia de rehabilitacion y falta de informacién al

paciente. *

La gonalgia cronica asociada a limitacion funcional afecta a mas del 20% de la poblacién
adulta; *° y esta limitacion es la causa de morbilidad que requiere de atencién médica. °

Por lo tanto, aproximadamente 34 millones de adultos sufren dolor crénico que causa un
impacto en la calidad de vida y los costos de aproximadamente cien billones de doélares
anualmente. "®

Los objetivos de la terapia local y sistémica en el dolor articular causado por osteoartrosis se

basan en la reduccion del dolor y en la mejoria o manutencion de la funcién.’



El uso de analgésicos orales tiene limitaciones ya que no proveen el suficiente alivio de dolor
articular y a menudo provocan efectos colaterales intolerables con otros farmacos. *°

Estas limitaciones de los analgésicos sistémicos, han incitado al uso de medicacién
intraarticular con corticoesteroides y viscosuplementacién.**

La terapia intraarticular puede reducir el dolor; sin embargo, la duracién del efecto es variable.
El tratamiento quirtrgico del dolor articular refractario incluye limpieza articular artroscopica y
desbridamiento cuando la terapia conservadora fracasa.

Un aproximado de 650,000 artroscopias se realizan anualmente; el costo aproximado de 5 mil

dolares por cada artroscopia y sus beneficios han sido tema de debate.

El reemplazo articular total de la articulacién se ha convertido actualmente en la Unica opcién
de tratamiento en el dolor articular refractario. Sin embargo, la cirugia puede resultar
inapropiada si el paciente es demasiado joven o demasiado anciano y conlleva a un riesgo
mayor de morbilidad.

Por lo tanto, hay una gran necesidad de un tratamiento que reduzca el dolor crénico articular,
favorezca la capacidad funcional y evite los efectos toxicos de la terapia sistémica y el riesgo

morbi-mortalidad de las intervenciones quirdrgicas. 2



ANTECEDENTES, MARCO TEORICO Y REFERENCIA

La gonartrosis, por definicion, es una afecciéon articular crénica, degenerativa, progresiva,
localizada en la rodilla, que resulta de eventos mecanicos y bioldgicos que desestabilizan el
acoplamiento normal de la articulacion. William Hunter decia: “de Hipdcrates a la era presente
es universalmente aceptado que el cartilago articular ulcerado es un asunto penoso y que una
vez que ha sido destruido, éste no es reparado”. Asi, la gonartrosis es la mas comun y la mas
frecuente de las osteoartrosis; afecta a pacientes de mas de 40 afos de edad, a ambos sexos,
pero con mayor predominio a las mujeres. En la etiologia de la gonartrosis hay dos causas
principales: la primaria y la secundaria. En la causal primaria existe una aceleracion del
proceso normal de envejecimiento del cartilago. Aunque se desconoce su origen, se puede
identificar un nimero de factores que participan en la génesis de la enfermedad o que al menos
aumentan la probabilidad de que se manifieste la artrosis. Las causas secundarias se pueden
dividir en: a) metabdlica (diabetes mellitus), b) séptica, c) traumatica y d) por deformidades
angulares o desviaciones de los ejes (mal alineamiento rotuliano). La incidencia aumenta con la
edad; por su condicion de proceso degenerativo puede involucrar a cada uno de los tres
compartimientos de la rodilla y puede afectar sélo a un compartimiento aislado, ya sea medial o
lateral, los dos compartimientos o los tres. La prevalencia aumenta con la edad y existe laxitud
ligamentaria y debilidad de los musculos que rodean y estabilizan la rodilla. Otros factores de
riesgo son: pacientes del sexo femenino, predisposicién genética, obesidad y relacion con el
trauma repetitivo o agudo. La osteoartrosis es la mas frecuente de las enfermedades
articulares y la padece casi el 90% de la poblacién alrededor de los 40 o 50 afios de edad; la

rodilla, por ser una articulacién que carga peso, es la mas afectada. '

La gonartrosis suele ser secundaria a un trastorno estatico de los miembros inferiores, geno
varo mas que geno valgo y la mayoria de las veces resulta bilateral siendo mas frecuente (45-
50%) que la artrosis patelofemoral (35%). Sobre 881 gonartrosis, Maquet hallé un 70% en el
compartimiento interno, 20% en el externo y 10% globales. Como la evolucién natural de la
artrosis del compartimiento interno tiene mal prondstico, la mayoria de los pacientes que la
sufren necesitan con el tiempo someterse a alguna operacion. La etiologia obedece a causas
intra y extraarticulares. Las primeras pueden ser de origen traumatico o avascular, asi como
lesiones meniscales, grupo interesante, ya que tras meniscectomia conduce a la artrosis con
mas facilidad. Pero sin duda, son las causas extraarticulares las mas importantes,
fundamentalmente las desviaciones en el plano frontal (geno varo y valgo). La obesidad

supone un factor clave en la agravacion de la artrosis de la rodilla. '*'®



Se ha descrito que la artrosis es inducida por fuerzas mecanicas seguidas de la destruccion del
cartilago y generalmente se acepta que esta patologia presenta una pobre respuesta inmune
comparada con la que existe en la artritis reumatoide. Recientes estudios han demostrado
que en el sinovium de pacientes con artrosis hay un nimero muy elevado de Linfocitos T CD4+
en comparacion con el de sujetos normales. Ademas el nimero de células CD4 productoras de
interferon gamma (IFNy), resulta mucho mayor que el de células productoras de IL-4. Estas
observaciones sugieren que en el sinovium de pacientes con artrosis predominan las células
CD4 del tipo Th1, lo que indica claramente que existe una regulacion inmune y que representa

un papel critico en la inflamacién y en la destruccion del cartilago en pacientes con artrosis. 16

Los fragmentos de fibronectina y otras sustancias y células que aparecen en el tejido alterado
pueden mantener una produccion continua de IL-1, comenzando una cascada inflamatoria de
degradacion que incluye la presencia de acido araquidonico, prostaglandina E2 y leucotrienos
y que estimula también la liberacion de proteasas. De esta forma, enzimas como la
estromelisina, plasmita, colagenasa, gelatinasa o las catepsina acidas desempefan una

importante funcion del cartilago articular. v

El diagnostico clinico no suele plantear problemas. La rodilla artrésica es una articulacién
dolorosa, deforme y crepitante, aunque fria. El dolor tiene un ritmo mecanico, es decir, se
calma con el reposo y aumenta con la bipedestacion y la marcha localizandose
preferentemente en el lado interno (geno varo) o externo (geno valgo). Algunos criterios de
clasificacion de la artrosis de rodilla incluyen: Dolor en rodilla, la mayor parte de los dias en el
ultimo mes, mas por lo menos 1 de: Edad >50 afos; Rigidez < 30 minutos; Crépito; Dolor 6seo
a presioén, Hipertrofia ésea; Sin calor a la palpacién, con una sensibilidad del 95% y una
especificidad del 69%. Los criterios clinicos y de laboratorio incluyen: Dolor de rodilla, la mayor
parte de los dias en el ultimo mes, mas por lo menos 5 de: Edad > 50 afos; Rigidez < 30
minutos, Crepito; Dolor 6seo a presion; Hipertrofia 6sea, sin calor a la palpacion, VSG < 40
mm/hr. Factor reumatoide negativo, Liquido sinovial sugestivo de artrosis (<2,000

leucocitos/mm?), con una sensibilidad del 92% y especificidad del 75%. '

El diagndstico de gonartrosis se basa en el interrogatorio, en la sintomatologia, exploracion
fisica y en examenes complementarios:

Historia clinica: Incluye los antecedentes personales y familiares de enfermedades del aparato
locomotor; antecedentes personales laborales ya que se ha demostrado la asociacién de la
artrosis de la rodilla con trabajos que exigen repetidas y prolongadas flexiones de esta

articulacion.



Valoracién clinica, donde el dolor es el sintoma mas frecuente. Puede localizarse en la cara
anterior, posterior, lateral y medial de la rodilla. Inicialmente se desencadena con el uso de la
articulacién, mejorando con el reposo. A medida que progresa la enfermedad el dolor es mas
continuo, apareciendo al reposo e incluso por las noches, interfiriendo el suefio. La rigidez es
otro de los sintomas caracteristicos de la artrosis, apareciendo, fundamentalmente, después de
un periodo de inactividad. También puede existir rigidez matutina. La duracién de este sintoma
es menor de 30 minutos, lo que lo diferencia de la rigidez de otras enfermedades inflamatorias.
La incapacidad funcional: es una consecuencia importante de la artrosis. La articulacion
afectada presenta dificultad para la movilidad, lo que origina en ocasiones, un trastorno

importante para realizar las tareas de la vida diaria.

La exploracion fisica, permite detectar signos que ayudan a la valoracioén clinica y diagnoéstica
del paciente como lo son la crepitacion 6ésea al movimiento activo y pasivo de la articulacion;
que es un

signo caracteristico. Puede existir dolor con la presion a lo largo de toda la linea articular y
periarticular y es frecuente encontrar disminucion del rango de movimiento articular. En
ocasiones se palpa aumento de la temperatura local segun diversos grados de derrame
articular; atrofia muscular periarticular que puede existir en estadios avanzados debido al
desuso o por inhibicion refleja de la contraccidon muscular; en muchos pacientes podemos
encontrar deformidad y en ocasiones cierto grado de inestabilidad.

Las maniobras especificas para meniscos y ligamentos positivas completan el examen ya que

pueden estar afectados por la enfermedad degenerativa. !

El dolor, medido con la Escala Visual Analoga (EVA), es un instrumento que permite
cuantificar numéricamente la intensidad de dolor que sufre el paciente. Consiste en una escala
de diez niveles donde 0= significa nada de dolor y 10= al peor dolor imaginable, midiéndose por

el médico o enfermera desde “nada de dolor” hasta el punto sefalado por el paciente.

El examen radiogréafico frontal debe hacerse con la rodilla en carga. La radiografia simple
consiste en vistas AP y lateral de ambas rodillas en la posicion de pie, y vista axial de rétula y
del tunel intercondileo. Los signos radioldgicos clasicos son:

e Disminucion del espacio articular

e Osteofitos

e Esclerosis subcondral

e Quistes



En base a ello, existe la clasificacion radiografica de artrosis segun: Kellgren-Lawrence: Grado
0: Sin artrosis; Grado 1: Osteofito minimo; Grado 2: Osteofito claro, sin compromiso del espacio
articular; Grado 3: Disminucién del espacio articular y Grado 4: Compromiso severo del espacio

articular. %

En la vista AP se medira el eje fémorotibial. Si se utiliza una radiografia AP con carga de peso
se mide el espacio articular para poder aplicar la clasificacion de Ahlback que se apoya en
utilizar una radiografia AP con carga de peso y medir el espacio articular; los hallazgos se
agrupan
en grados: Grado 1: Disminucion del espacio articular; Grado 2: Obliteracion del espacio
articular; Grado 3: Compresion 6sea ligera (< 5 mm); Grado 4: Compresion ésea moderada (5-
10 mm) y Grado 5: Compresion 6sea severa (>10 mm)?’
El tratamiento de la gonartrosis tiene que ser variado, complejo y multidisciplinario, y deberan
conjugarse los diversos métodos terapéuticos que tenemos a la mano. Asimismo, nos vemos
en la necesidad de decidir el tipo de manejo de acuerdo a la etapa de la enfermedad. El
manejo se divide en tratamiento no farmacolégico, tratamiento farmacolégico y tratamiento
quirargico. Los objetivos del tratamiento en general son:

1. Aliviar el dolor y

2. Disminuir la limitacién funcional, segun la escala potencial muscular de Daniels y cols.

que se describe a continuacion:

CRITERIO PUNTUACION
Paralisis total 0
Contraccion sin desplazamiento 1
Movilidad activa (sin la influencia de la gravedad) 2
Movilidad activa y en contra de la gravedad 3
Movilidad activa en contra de la gravedad y ligera resistencia 4
Fuerza muscular normal 5



El plan de tratamiento debe de ser individualizado y multidisciplinario; debe tomar en cuenta no
so6lo la localizacion y la severidad de los sintomas, sino también la edad del paciente, su

ocupacion y sus actividades de la vida diaria.

La forma y duracion del reposo dependeran de la localizacion y gravedad del proceso
degenerativo. La mayor parte de los pacientes es de edad adulta y puede ser portadora de
otros padecimientos que requieran el uso de medicamentos diferentes. La prescripcion de
analgésicos y antiinflamatorios debe ser cuidadosa para evitar problemas de interaccion

medicamentosa.

La necesidad de prescribirle al paciente terapia de rehabilitacién dependera del grado y la
severidad de la enfermedad; se deben indicar ejercicios para mantener un rango de
movimiento de la articulaciéon; de esta manera se previenen o reducen las contracturas. El
método de rehabilitacion puede combinarse con la aplicacién de calor, hidroterapia, ultrasonido

y crioterapia; los ejercicios programados deben ser individualizados.

La obesidad es un factor de riesgo para la gonartrosis por lo que es necesaria la reduccién del
peso para mejorar la enfermedad; de esta forma se reduce la presion del compartimiento
afectado y el dolor y se protege al cartilago articular. Es importante el control de peso y talla y
tener en cuenta el indice de Masa Corporal para su seguimiento, de ahi que exista una guia

practica para la medicién del mismo:*?

CRITERIO PUNTO DE CORTE
Obesidad
Tercer Grado 36-40
Segundo Grado 31-35
Primer Grado 25-30
Peso Normal 18.5- menor a 25

Desnutricion energético-proteinica

Primer Grado 17-18.4
Segundo Grado 16-16.9
Tercer Grado Menor a 16

El tratamiento conservador para esta entidad incluye analgésicos orales o antiinflamatorios no
asteroideos, fisioterapia y esteroides interarticulares, los cuales pueden causar reacciones

adversas, ser ineficaces o tener beneficios solo por un corto periodo.



Se han iniciado terapias locales intraarticulares que pudieran resultar benéficas en pacientes
cuya evolucién ha producido dolor y disminucién de los arcos de movilidad en grados de
artrosis inicial y moderada donde terapias mas agresivas como alternativa quirdrgica pudieran
alargarse lo mas posible y dar una mejor calidad de marcha e integracién a labores cotidianas

en pacientes afectados en un lapso mayor de tiempo.23

En el caso de pacientes con dolor crénico articular y refractario a medicamentos via oral, han
surgido estudios doble ciego, con grupo control/placebo en otras articulaciones (hombro,
tobillo) donde tras la aplicacion de 100 Ul de Toxina Botulinica A (BoNT/A), se comprueba su

efectividad en cuanto a mejoria del dolor, mas que en el grupo placebo.

Los efectos clinicos mas comunes de la BoNT/A se atribuyen a la inhibicion de Acetilcolina
liberada en las uniones neuromusculares, las cuales reducen la contraccidon muscular. Durante
el tratamiento del dolor por contractura muscular utilizando BoTN/A en pacientes con distonia
cervical24, migrafa, cefalea tensional® y codo de tenista crc’micoze, los investigadores
percibieron un efecto antinociceptivo independiente tras la aplicacion de BoNT/A 27.28 y han
corroborado a la vez gran alivio del dolor en comparacion del grupo placebo. Por tanto, la
administracion intraarticular de BoNT/A constituye un nuevo avance en el tratamiento del dolor
articular. Asi, la administracion de BoNT/A representa un modelo no muscular para el estudio

del efecto analgésico de la BoNT/A que son independientes de su accion per se en el musculo.

Los nociceptores articulares consisten en delgadas fibras mielinizadas A-delta y C dispuestas
en la cépsula articular y sinovia y las fibras A-delta en ligamentos. Dichos nociceptores se
activan directamente por un estimulo nocivo mecénico, térmico o quimico. 2930 E| dolor articular
persistente puede conducir de una sensibilizacién nociceptiva articular a un incremento en la
liberacion de neurotransmisores en la articulacion (inflamacion neurogénica) Por tanto, la
BoNT/A puede inhibir la liberacién de neuropéptidos articulares locales y disminuir la activacion

y sensibilizacién de nociceptores periféricos en las neuronas del conducto espinal.

Este concepto se basa en diversos estudios de experimentacion induciendo dolor en roedores.
La inyeccién subcutanea de BoNT/A en la pata del roedor reduce el edema localizado y reduce
la excitacién eléctrica y la expresion c-fos en la médula espinal.’’ La BoNT/A inhibe la
liberacion de capsaicina de la sustancia P de la raiz dorsal embrionaria del roedor en los

estudios por cultivo.*
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Las evidencias son ademas acumuladas para un efecto antinociceptivo de la BoNT/A en el
dolor neuropatico. Asi, la aplicacion de BoNT/A fue superior en comparacion con el placebo en
el tratamiento de neuralgia postherpética en el humano * y en el modelo utilizado del nervio

ciatico del roedor en dolor neuropético.34

En algunos estudios mas, se ha reportado mejoria significativa del dolor después de la primera
aplicacion de BoNT/A en proporcion de 25-50 Ul en la primera aplicacion y de hasta 50-150 Ul
en la segunda aplicacion sin reporte de efectos deletéreos. Por el contrario, se refleja una
mejoria clinica significativa en pacientes con artritis crénica que posterior a la aplicacién inicial,

refieren alivio del dolor en las primeras ocho semanas.

Los estudios experimentales de laboratorio preclinico han demostrado que la BoNT/A inhibe la
liberacion de sustancia P y de glutamato, que participan en la inflamacion neurogénica y en el
dolor. Por lo tanto, una inyeccion de BoNT/A reduce el edema, los niveles séricos de glutamato
y la expresion del gen c-fos y la actividad neuronal en la médula espinal en los estudios
realizados en modelos animales. Dichas observaciones sugieren que bajo condiciones de
inflamacion y dolor persistente, la BONT/A, puede ser capaz de inhibir las fibras nociceptivas no
colinérgicas. Por tal motivo, la administracion intraarticular representa un modelo no muscular
de dolor cronico que pudiera llegar a esclarecer los posibles efectos antinociceptivos de la
BoNT/A que son muy independientes de la accion bloqueadora en la unién neuromuscular de

las neuronas motoras colinérgicas alpha. *

Una de las opciones para los pacientes mayores es la aplicacion intraarticular de Toxina
Botulinica Tipo A (BoNT/A). Su aplicacién constituye un tratamiento efectivo para reducir el
dolor en patologias motoras, espasticidad, dolor miofacial y entidades con hipertonia muscular,

posturas anomalas y DOLOR 3¢-37:38:3949.41.4243

Los efectos analgésicos de la Toxina Botulinica Tipo A se atribuyeron, en un inicio, a la
disminucion del tono muscular y a la mejoria postural de cabeza y extremidades.
Después, los estudios demostraron sus efectos analgésicos a corto plazo y la disminucion del
tono muscular condujo a especular que la neurotoxina pudiera tener efectos en otros sistemas
mas alld de la placa neuromuscular.**4°4%4748 Recientemente se ha publicado la experiencia
inicial de los efectos tempranos posteriores a la aplicacion articular de BoNT/A en el dolor
refractario debido a artrosis cronica.***® En la bibliografia revisada, se citan articulos que
versan sobre la aplicacion de la BoNT/A en pacientes con dolor refractario, uno de ellos, tuvo
como proposito cuantificar la eficacia y el tiempo de alivio de dolor tras la aplicacion de toxina
botulinica tipo A.
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Los doce meses de estudio sugieren que la BoNT/A tiene una accién en tiempo variable y es
efectiva en sus aplicaciones repetidas, lo que avala que la administracion de BoNT/A
intraarticular pudiera considerarse una alternativa en el tratamiento de dolor articular
refractario, especialmente en adultos mayores. En una revisiéon de serie de casos se describe
la experiencia clinica de 12 meses en la aplicacion intraarticular de Toxina Botulinica Tipo A
(BoNT/A) en el dolor articular refractario.
Once pacientes con artritis crénica que no mejoraron con medicamentos via oral y
antiinflamatorios y que no eran candidatos a tratamiento quirirgico se refirieron al servicio de
Medicina Fisica y Rehabilitacion para el manejo de dolor refractario moderado a severo en 15
articulaciones.
El uso de BoNT/A en el tratamiento de dolor articular es una marca no aprobada por la FDA
con potenciales efectos colaterales. Luego de una explicacién detallada del procedimiento en la
articulacioén, se obtuvieron los consentimientos informados. Quince articulaciones se inyectaron
con BoNT/A: 6 fueron de extremidades inferiores: 3 rodillas y 3 tobillos con 25-50 Ul y 9
hombros con 50-100 Ul. Los pacientes tuvieron un seguimiento de 1 afio o mas. El alivio
maximo de dolor se midié6 comparando el dolor antes de la aplicacién con la escala numérica
del dolor (0-10) y el dolor en el momento de maximo alivio (T-test). La mejoria maxima de la
funcién se determiné por medio de exploracion de flexion y abduccién activa del hombro; vy el
tiempo para provocar dolor al sentarse y levantarse de la silla (TST) para la extremidad inferior.
Los resultados que se obtuvieron fueron los siguientes: dos pacientes eran mujeres y nueve
hombres de 42 a 82 afios de los cuales 5 presentaban osteoartritis, 5 artritis reumatoide y un
paciente con artritis psoriasica. Todos estos pacientes estuvieron previamente medicados con
antiinflamatorios o inyecciones con esteroides y viscosuplementacion, sin éxito alguno. La
mejoria tanto clinica como estadistica fue notoria después de la aplicacion de BoNT/A.
El promedio de descenso maximo de dolor articular fue de 55% (p=0.02) y del 36% en el TST
después de 4 a 10 semanas de la inyeccidon. Hubo un 71% de reduccién maxima promedio del
dolor severo de hombro de 8.2 £ 1.1 a 2.4 £ 1.9 (p< 0.001). Los arcos de movilidad activa
incrementaron un 67% de flexion (de 67.8 + 27.6 a 113 + 46.6°, p=0.001) y del 42% en
abduccion (de 50 + 18.5a 71.1 + 23.1° p= 0.001). No hubo efectos inmediatos secundarios a
la aplicacion de BoNT/A. El rango de duracién de alivio de dolor fue variable oscilando entre 3
a 12 meses. Cinco articulaciones tuvieron renovacion de la dosis de BoNT/A, y se obtuvo un
decremento del dolor articular similar al de la ultima aplicacién a los 3 a 12 meses. Como
conclusion, al articulo mencionado, se cita como el primer reporte (2006) de efectos a largo
plazo de aplicacion de BoNT/A intraarticular en el tratamiento de dolor crénico articular y la
eficacia en las inyecciones subsecuentes. A pesar de que se trata de una muestra pequena los
resultados sugieren que la aplicacion de BoNT/A es un tratamiento efectivo y seguro en las
patologias de dolor articular crénico. °'
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢ Existe mejoria clinica significativa de dolor en aquellos pacientes que cursan con Gonartrosis
Cronica Grado IlI, diagnosticados en Consulta Externa de Traumatologia y Ortopedia, a los
cuales se aplica 1 dosis de Toxina Botulinica tipo A intraarticular?



OBJETIVOS

Objetivo General:

Determinar en un lapso corto de tiempo el efecto antinociceptivo de la Toxina Botulinica Tipo
“A” via intraarticular con examen fisico de arcos de movilidad y fuerza muscular; midiendo el
dolor con la escala visual andloga (EVA) y determinando la mejoria en la calidad de vida
(WOMAC).

Objetivos Especificos:

Uso de Toxina Botulinica Tipo A (100 Ul), como tratamiento Unico en gonartrosis crénica grado
Il con el fin de disminuir el dolor y facilitar la realizacion del programa de terapia fisica
(ejercicios de fortalecimiento muscular para esta articulacion) del Servicio de Medicina de
Rehabilitacion en casa, tras una orientacion alimentaria en aquellos pacientes con peso
adecuado, obesidad Grado | y II.
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HIPOTESIS

Después de la aplicacion de Toxina Botulinica Tipo A Intraarticular, en pacientes que cursan
con Gonartrosis Cronica Grado Il, y tratamiento previo con AINE’s, habra mejoria significativa
de dolor segun la Escala Visual Analoga (EVA), Escala Funcional (Flexo/Extension) y de

Fuerza Muscular (Daniels).

JUSTIFICACION

En la Institucion, nos encontramos con un gran nimero de pacientes con osteoartrosis y en
ocasiones debido a la saturacion del Servicio de Consulta externa de Traumatologia y
Ortopedia asi como en el Servicio de Terapia Fisica y Rehabilitacion, buscamos opciones de
tratamiento que permitan disminuir el dolor sin requerir de dosis por tiempo prolongado de
AINE’s evitando sus efectos adversos. Por lo tanto, se aplicara una dosis de Toxina Botulinica
Tipo A en la articulacién de la rodilla en aquellos pacientes con diagnéstico de Gonartrosis

Cronica Grado |l.
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DISENO METODOLOGICO

Disefio del estudio: Se trata de un estudio de tipo longitudinal por llevar a cabo su
seguimiento; prospectivo por que se planeé a futuro y previamente se definieron las
condiciones del estudio; clinico por ser una actividad encaminada a generar nuevos
conocimientos sobre los procesos patolégicos que afectan al ser humano como
individuo; y de serie de casos, por tratarse de un solo grupo de estudio, en el que
medimos las variables antes y después del tratamiento, Asimismo, es un estudio que
se basa en publicaciones de referencia actual que sustentan la efectividad y seguridad
en el uso de Toxina Botulinica tipo “A” para el dolor refractario a corto plazo con

mejoria significativa a partir de su administracion intraarticular.

Universo de trabajo: Pacientes en quienes se encuentren datos clinicos de Gonartrosis
Cronica Grado I, diagnosticados en la Consulta Externa de Ortopedia y Rehabilitacion,
mediante examen fisico y radiografico, que padezcan de dolor de mas de 6 meses de
evolucion, en quienes la terapia conservadora con antiinflamatorios no esteroides ha
fracasado y cuyas rodillas no hayan sido infiltadradas ni intervenidas previamente,
durante el mes de Julio en el servicio de Rehabilitacion y Ortopedia del Hospital

General Tacuba.

Grupo de estudio: Aquellos pacientes mayores de 30 afios, con indice de Masa
Corporal menor a 36, con Diagnostico Clinico y Radiografico de Gonartrosis Cronica
Grado Il, que cursan con gonalgia de mas de 6 meses de evolucion, y que no hayan
recibido tratamiento invasivo previo, por lo tanto, treinta y tres pacientes del Instituto de
Seguridad Social al Servicio de los Trabajadores del Estado (ISSSTE), Sede: Hospital
General Tacuba, México D.F., del Servicio de Ortopedia y Rehabilitacion fueron
incluidos en este estudio de Serie de Casos, previamente aprobado por el Comité de

Etica de la misma Unidad Hospitalaria.

Lugar de realizacion: Servicio de Ortopedia y Rehabilitacion del Hospital General
Tacuba, ISSSTE, México, Distrito Federal.

Variables: Variable dependiente: Pacientes con gonalgia.

Variable independiente: Toxina Botulinica Tipo “A”
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Criterios de inclusion: Pacientes derechohabientes del Instituto de Seguridad Social al
Servicio de los Trabajadores del Estado (ISSSTE); Dolor continuo de rodilla de méas de
seis meses de evolucién; Escala de dolor de cinco o mas en la Escala Visual Analoga
de diez niveles (segun las referencias de estudios similares a éste); Cambios en
imagenes radiograficas que incluyan Gonartrosis Grado Il segun la Clasificacion para
Artrosis de “Kellgren-Lawrence”; y Pacientes con peso adecuado, Obesidad Grado | y

Il, segun el indice de Masa Corporal.

Criterios de exclusion: Pacientes cuyos antecedentes incluyan cirugia articular de la
rodilla afectada o pacientes para los cuales existe ya una programacion quirargica de la
articulacién mencionada, asi como antecedente previo de infiltracion intraarticular,
Examen fisico que incluya sospecha de patologia ligamentaria, asi como exploracion
fisica que sugiera meniscopatia; Pacientes que presenten lesién cutanea en rodilla ya
que contraindica la aplicacion intraarticular de cualquier medicamento o procedimiento
intraarticular. Pacientes con Gonartrosis Crénica Grado Il con efusion en la rodilla;
Pacientes con obesidad mérbida Grado Il segun el indice de Masa Corporal mayor a
36, Pacientes con antecedente de uso de Toxina Botulinica Tipo “A” para fines
extraarticulares que hayan referido alergia a la misma, Pacientes lactando o

embarazadas.

Criterios de eliminacién: Pacientes que una vez explicado el procedimiento a realizar
no hayan firmado el consentimiento informado o bien presenten en el momento del

procedimiento alguna enfermedad infecciosa.

Técnica de obtencién de muestra: Se atendieron a los pacientes de Consulta Externa
de Ortopedia y Rehabilitacién de la Unidad Hospitalaria durante el mes de Julio de
2009, que cumplieran con los criterios de inclusion y a su vez se les pudiera aplicar en
su totalidad el cuestionario de EVA y Test de Calidad de Vida WOMAC, de 36
preguntas, asi como la aplicacién de Toxina Botulinica Tipo A, realizando ademas un
examen fisico de fuerza muscular de Daniels y arcos de movilidad antes y después de

la inyeccion intraarticular, obteniendo un total de treinta y tres pacientes.
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Descripcion del Estudio: Trabajo de Investigacion que se realizard en pacientes de la
Consulta Externa de Ortopedia y Rehabilitacion reclutados en el mes de Julio de 2009,
donde se evaluard una muestra de treinta y tres pacientes con diagnostico clinico y
radiogréfico de Gonartrosis Crénica Grado Il, quienes deberan cumplir con todos y
cada uno de los criterios de inclusion, aplicando ademas un cuestionario que consta de
36 preguntas que incluyen: Nombre, Expediente, Edad, Sexo, Peso, Talla,
Escolaridad, Ocupacion, Enfermedades Concomitantes, Cual o cuales son, Rodilla
afectada, Escala Visual Andloga, y Cuestionario de Calidad de Vida para Artrosis de
WOMAC que evalta Dolor (con un total de cinco preguntas), Rigidez (2 preguntas) y
Capacidad Funcional (con 17 preguntas), asimismo se someteran a un examen fisico
inicial y de control de arcos de movilidad (flexo/extensiéon) y fuerza muscular de
Daniels; finalmente se inyectard Toxina Botulinica Tipo A intraarticular dosis Unica a las
rodillas afectadas, con el consentimiento bajo informacién previamente autorizado y
firmado por el interesado. Se tomaran en cuenta las medidas de antisepsia e higiene
necesarias para evitar incidencias o complicaciones (estancia en un cubiculo limpio y
alejado del area de urgencias; uso de cubrebocas y guantes, jeringas y agujas
desechables, 1 vial para cada paciente de toxina botulinica tipo A refrigerada de 100
Ul, antiséptico local: isodine y gasas para cada uno de los pacientes. Se realizara bajo
técnica estéril con la previa dilucién de la toxina en 1 cc de solucién salina, que se
aplicara al paciente con jeringa de 3 cc y aguja delgada de una pulgada y media de
27g. Con el paciente en sedentacion se realizara antisepsia de la rodilla afectada con
isodine espuma durante 10 minutos, se identificaran las referencias anatémicas y
posteriormente la linea articular lateral para proceder a la infiltracion, previa succion a
presion negativa del liquido sinovial para su aplicacidon por completo, con el retiro de la
aguja del sitio de inyeccion. Por ultimo se explicaran medidas de alarma ante una
infeccion o efectos colaterales y se revaluara al paciente a los siete dias de la
aplicacion, para repetir el cuestionario de 36 reactivos de control, exploracion fisica y
fuerza muscular, orientacion y entrega de programa de ejercicios de rehabilitacion en

casa.
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CRONOGRAMA

Inicio del Estudio de Investigacion en Mayo 15, 2009 y disefio del mismo por la Dra. Nadia
Hernandez Bringas con asesoria directa de la Dra. Sofia Duran Hernandez y Dr. Jorge Luis
Hernandez LoOpez, Posteriormente se hizo la seleccion de pacientes y se les aplico el
cuestionario de 36 preguntas; una vez contestados todos los cuestionarios se procedid a
realizar la aplicacion de Toxina Botulinica Tipo A de 100 Ul dosis Unica intraarticular a las
rodillas de los pacientes afectados, realizando previamente un examen fisico y de fuerza
muscular, para citarse posteriormente a revision; se realiz6 un concentrado de datos analizado
por la Dra. Karen Assat Guerrero Moctezuma, asesora de estadistica y maestra en
neurociencias. Se obtuvieron los resultados y conclusiones en un informe final elaborado por
la Dra. Nadia Hernandez Bringas con la colaboracion de todo el equipo de investigacién, para

concluir en Agosto de 2009.

METODOS MATEMATICOS DE ANALISIS ESTADISTICO

Con el programa de andlisis estadistico SPSS versién 17, se realiz6 la prueba Wilcoxon no
paramétrica para variables ordinales con muestras pequefias para dos mediciones de un
mismo grupo y la Prueba t-pareada para la evaluacion de Arcos de Movilidad (Flexo/Extension)
y Fuerza Muscular de Daniels la cual es paramétrica, para variables de intervalo o razén de

una muestra con distribucion normal de dos mediciones en un mismo grupo.
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ANALISIS DE RESULTADOS

En un estudio de serie de casos, se analizaron a treinta y tres pacientes de la Consulta Externa de
Ortopedia y Medicina de Rehabilitacion durante el mes de Julio de 2009, con el diagnéstico de
Gonartrosis Cronica Grado Il y de acuerdo al andlisis demografico, 5 eran hombres (15%) y 28
eran mujeres (85%); (Gréfica 1); comprendidos en un rango de edad de 30-34=2 (6.060%), 35-
39=1 (3.030%), 40-44=3 (9.090%), 45-49=4 (12.12%), 50-54=7 (21.21%), 55-59=4 (12.12%), 60-
64=5 (15.15%) y 65 y mas =7 (21.21%), con una media de 55.42 afios, mediana de 54 vy
desviacion estandar (DS=13.031), minima de 30 y maxima de 88 (Grafica 2); con escolaridad de:
Analfabeto=0 (0%), Primaria incompleta=5 (15.15%), Primaria completa=7 (21.21%), Secundaria
incompleta=2 (6.060%), Secundaria completa=4 (12.12%), Preparatoria incompleta=0 (0%),
Preparatoria completa=6 (18.18%), Licenciatura incompleta=2 (6.060%) y Licenciatura completa= 7
(21.21%) (Grafica 3), cuyos antecedentes personales patolégicos resultaron positivos en 16 de los
pacientes (48.48%) y negativos en los 17 restantes (51.51%), (Grafica 4), y las patologias mas
frecuentes que resultaron en ellos fueron: Hipertensién Arterial Sistémica=7 (43.75%); Diabetes
Mellitus=5 (31.25%) y Otras=4 (25%), (Grafica 5). Las rodillas afectadas en los pacientes
resultaron derechas (16=48.48%) e izquierdas (17=51.51%). (Gréfica 6). El indice de Masa
Corporal en los treinta y tres pacientes fue: Normal=4 (12.12%), Obesidad ler Grado=15 (45.45%),
Obesidad 2do Grado=14 (42.42%), y Obesidad 3er Grado=0 (0%), con una media de 29.28,
mediana de 28.90 (DS 3.760); minima de 20 y maxima de 35 (Grafica 7). (Ver tabla 1).

Mediante la Escala Visual Analoga (EVA), se obtuvieron resultados significativos en la disminucién
de dolor, con la Prueba Wilcoxon se aprecia la diferencia en la percepcién del dolor, con una
media inicial de 7.03 (DS 1,862); una minima de 5 y maxima de 10 y una media de percepcion de
dolor post tratamiento de 4.15 (DS1.822) con minima de 1 y maxima de 9; cuyo valor Z=-5,480

indica que estadisticamente el estudio es significativo, con p < o0 = 0.01, (Tabla 2) (Grafica 8);

Asimismo, en la prueba estadistica t-pareada para los arcos de movilidad, se aprecia diferencia en
la movilidad activa a la flexion con una media inicial de 90.61 (DS=19.355); y una media post
tratamiento de 104.24 (DS=19.044); cuyo valor inicial t=26.892 y postratamiento t=31.444, indican
de estadisticamente se trata de un estudio significativo, con p< o = 0.01, (Tabla 3); para la
extension, utilizando la misma prueba se aprecia diferencia en la movilidad activa con una media
inicial de 177.12 (DS=3.959); y una media post tratamiento de 180.61 (DS=2.076); cuyo valor
inicial t=257.016 y postratamiento es t=499.8 indicando que estadisticamente es significativo, con p
<0=0.01, (Tabla 4);
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Ademas, utilizando la misma prueba estadistica t-pareada, en la fuerza muscular de Daniels para
5 grupos musculares encontramos que para el Cuadriceps Crural (aparato extensor) se aprecia
diferencia en la fuerza muscular con una media inicial de 3.27 (DS=.452); y una media post
tratamiento de 3.73 (DS=.452); cuyo valor inicial t=41.569 y postratamiento es t= 47.343 lo que
indica que estadisticamente es un estudio significativo, con p < o = 0.01, (Tabla 5); para los
Flexores de Rodilla se aprecia diferencia en la fuerza muscular con una media inicial de 3.94
(DS=.348); y una media post tratamiento de 4.03 (DS=.305); cuyo valor inicial t=65 y
postratamiento es t=76 que estadisticamente se trata de un estudio significativo, con p <o = 0.01,
(Tabla 6).

Por otro lado se obtienen los siguientes resultados para el Tibial Anterior con una media inicial de
3.94 (DS=.429); y una media post tratamiento de 4.33 (DS=.479); cuyo valor inicial t=52.798 y
postratamiento es t=52 por lo que representa un estudio estadisticamente significativo, conp <o =
0.01, (Tabla 7); para el Extensor del ler Ortejo se obtuvo una media inicial de 4.09 (DS=.292);y
una media post tratamiento de 4.39 (DS=.496); cuyo valor inicial t=80.498 y postratamiento es
t=50.869 estadisticamente significativo, con p < o = 0.01, (Tabla 8); y finalmente se realiza el
mismo estudio para el Triceps Sural, cuya media inicial es de 3.91 (DS=.384); y la media post
tratamiento de 4.24 (DS=.435); con valor inicial t= 58.425 y postratamiento de t=56 por lo que

estadisticamente es un estudio significativo, con p <0 =0.01, (Tabla 9).

Finalmente se analizo el Cuestionario de Calidad de Vida para Artrosis WOMAC, que comprende
Dolor, Rigidez y Limitacién Funcional, analizando el reactivo més significativo en cada uno, y se
obtiene lo siguiente: para el Dolor al Subir y Bajar Escaleras los pacientes percibieron y plasmaron
al inicio: Ningun dolor al inicio=1 (3.03%) y el control=8 (24.24%); Poco al inicio=4 (12.12%) vy el
control=16 (48.48%), Bastante inicial=8 (24.24%) y control=0 (0%) Mucho=11 (33.33%) y el
control=0 (0%) y Muchisimo al inicio=9 (27.27%) y el control=0 (0%) (Gréfica 9), para el caso de
Rigidez se obtuvo lo que a continuacién se describe: Ninguna rigidez=7 (21.21%) y el control=19
(57.57%); Poco al inicio=7 (21.21%) y el control=12 (36.36%), Bastante inicial=8 (24.24%) y
control=2 (6.06%) Mucho al inicio=8 (24.24%) y el control=0 (0%); y Muchisimo al inicio=3 (9.09%)
y el control=0 (0%) (Gréfica 10), y por ultimo la Capacidad Funcional (Dificultad al Bajar Escaleras),
a lo que los pacientes contestaron: Ninguna dificultad=2 (6.06%) y el control=5 (15.15%); Poco al
inicio=4 (12.12%) y el control=9 (27.27%), Bastante inicial=11 (33.33%) y control=17 (51.51%)
Mucho al inicio=9 (27.27%) y el control=2 (6.06%); y Muchisimo al inicio=7 (21.21%) y el control=0
(0%) (Gréfica 11).
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Tablal

Analisis Estadistico para Grupo v Edad

Edad IMC
Media 55.42 29.28
Mediana 54 28.9
Desviacién Estandar 13.03 3.76
Minimo 30 20
Méaximo 88 35
Tabla 2

Andlisis estadistico de la Escala Visual del Dolor (EVA)

Prueba Wilcoxon

EVA (inicial) EVA post tratamiento
Media 7,03 4,15
Valor minimo y 5y 10 1y9
maximo
Valor Z -5.48**
*p<0=0.05
**p <0=0.01
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Tabla 3

Analisis Estadistico de los Arcos de Movilidad (Flexidn)
Prueba t-pareada

Arcos de Movilidad al ~ Arcos de movilidad post

inicio tratamiento
Media 90.61 104,24
Valor t 26,892** 31,444**
*p<0=0.05
**p <0=0.01
Tabla 4.

Analisis Estadistico de los Arcos de Movilidad (Extension)
Prueba t-pareada

Arcos de Movilidad al  Arcos de movilidad post

inicio tratamiento
Media 177,12 180,61
Valor t 257,016** 499, ,822**

*p<0=0.05
**p <0=0.01
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Tabla 5.
Analisis Estadistico de Fuerza Muscular de Daniels
(Cuadriceps Crural)
Prueba t-pareada

Fuerza muscular al Fuerza muscular post
inicio tratamiento
Media 3,27 3,73
Valor t 41,569** 47,343**
*p <0=0.05
*»*p <0=0.01
Tabla 6.

Analisis Estadistico de Fuerza Muscular de Daniels
(Flexores de Rodilla)
Prueba t-pareada

Fuerza muscular al Fuerza muscular post
inicio tratamiento

Media 3,94 4,03

Valor t 65,000** 76,000**

*p<0=0.05
*p <0=0.01
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Tabla 7.
Analisis Estadistico de Fuerza Muscular de Daniels
(Tibial Anterior)
Prueba t-pareada

Fuerza muscular al  Fuerza muscular post

inicio tratamiento
Media 3,94 4,33
Valor t 52,798** 52,000**
*p <0=0.05
*p <0=0.01
Tabla 8.

Analisis Estadistico de Fuerza Muscular de Daniels
(Extensor ler dedo)
Prueba t-pareada

Fuerza muscular al  Fuerza muscular post

inicio tratamiento
Media 4,09 4,39
Valor t 80,498** 50,869**

*p<0=0.05
**p <0=0.01
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Tabla 9.
Andlisis Fuerza Muscular de Daniels
(Triceps Sural)
Prueba t-pareada

Fuerza muscular al Fuerza muscular post
inicio tratamiento

Media 3,91 4,24

Valor t 58,425** 56,000**

*p <0=0.05
*p <0=0.01
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CONCLUSIONES Y DISCUSION

La eficacia primaria en el manejo del dolor (moderado a severo) presentd un cambio
significativo estudiado a los siete dias de la aplicacion de Toxina Botulinica Tipo “A”
Intraarticular (BoNT/A) (IA), utilizando la Escala Visual Analoga (EVA) de 10 niveles donde
0=Sin dolor y 10=Méaximo dolor; la cual es una medida valida, reproducible y sujeta a cambio.

La eficacia secundaria en el manejo de dolor incluy6: limitacion funcional y mejoria de la misma
posterior a la aplicacién de BoNT/A IA, con las medidas en grados para la flexo/extension y
fuerza muscular de Daniels, alivio del dolor y calidad de vida para artrosis de WOMAC en el

cuestionario inicial y de revaloracién.

El alivio del dolor se considera en aquellos pacientes quienes refirieron una disminucién
significativa del 30% o 2 puntos de intensidad en la Escala Visual Analoga segun los estudios
de aplicacion de Toxina Botulinica Tipo A al hombro y rodilla de Jasvinder A Singh, y cols.
publicada en Mayo de 2009, en la Revista Translational Research Voliumen 153, Numero 5,
siendo nuestro estudio aplicado Unicamente a la articulacion de la rodilla, el cual resulto
estadisticamente significativo, tomando como parametros la Escala Visual Analoga, los arcos
de movilidad (flexoextension) y la escala muscular de Daniels antes y después de la aplicacion
de BoNT/A intraarticular.

La funcién de la articulacion de rodilla se corroboré midiendo los rangos de movilidad para la
misma mediante flexién y extension activa con uso de goniémetro en la rodilla, con el paciente
decubito y de pie asi como la escala de fuerza muscular de Daniels.

Con una sola aplicacion intraarticular el 96.96% de los pacientes presentaron un alivio de dolor
medido con la Escala Visual Analoga (EVA); siendo el promedio inicial de 7,03 a 4,15
postratamiento, con una diferencia de 2,88 rebasando por 0.88 a los estudios previos, y el
57.57% presentd un decremento en la Escala Visual Analoga de mas de dos puntos (3 y mas,
hasta 7 puntos de descenso como maximo) tras el control a la semana de la aplicacion.

Los estudios experimentales de laboratorio preclinico han demostrado que la BoNT/A inhibe la
liberacion de Sustancia P y Glutamato, sustancias involucradas con el dolor y la inflamacién

neurogeénica.

En las observaciones descritas por los investigadores, se subraya que bajo condiciones de
inflamacion y dolor moderado a severo, la BoNT/A es probablemente capaz de inhibir las
sustancias de dolor no colinérgicas por lo que la aplicacion a rodillas artrésicas funcionaria
como un modelo no muscular para el dolor cronico que podria llegar a esclarecer el efecto
antinociceptivo de la BONT/A.

33



Los pacientes que refirieron alivio del dolor, también se acompafiaron de una mejoria
importante en la funcién de la articulacion, la cual pudiera estar en relacion a la accion de la
BoNT/A en el componente motor de espasticidad como ya se ha descrito previamente, sin
embargo queda claro que en algunos pacientes, el alivio del dolor fue mas importante que el
descenso de la espasticidad.

La Toxina Botulinica Tipo A parece ser segura, ya que no incremento el dolor o inflamacion, no
se reportd debilidad muscular, ni disestesias en la region de la articulacion infiltrada y no se
presentaron efectos adversos sistémicos, fiebre o fatiga durante su evolucion, sin embargo
continuamos con el apego estrecho de cada paciente sujeto a estudio. Hasta el momento no

se reportaron datos de inflamacion local o artritis séptica.

Pese a algunas limitaciones metodologicas como la ausencia de un grupo control o alguna falla
en la eleccion de pacientes, los resultados de este estudio demuestran que la BONT/A asociada
a los ejercicios de rehabilitacién pudieran dar un resultado favorable a corto plazo, ya que a
medida que disminuye el dolor, mas favorecida se vera la articulacion para realizar sus arcos

de movilidad y ganar fuerza en los grupos musculares clave.

Finalmente, es necesario afiadir, que a pesar de las limitaciones para obtener ensayos clinicos
como el que se expone, los estudios previos ya publicados y éste en si, demuestran la eficacia
de de la BoNT/A, pudiendo considerarse como una estrategia médica prometedora en el
tratamiento del dolor en gonartrosis Croénica grado Il; si embargo se requiere reclutar en las

muestras a un nimero mayor de pacientes.

RECOMENDACIONES Y SUGERENCIAS.

Para la infiltracion intraarticular, se requiere de conocimientos amplios de la anatomia de
rodilla, de los musculos periféricos a ella y de las estructuras 6seas para la adecuada
identificacion del espacio articular a intervenir, con el fin de otorgar el maximo beneficio al
paciente y evitar los posibles efectos adversos que conlleva la aplicacién de la toxina en el
organismo. Asimismo, es de suma importancia contar con las medidas higiénicas para lograr
una antisepsia adecuada, con soluciones bactericidas que promuevan la evolucién favorable y
reduzcan al maximo los posibles procesos infecciosos causados por la flora cutanea normal o

patégena.
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ANEXOS

(Cuestionario y Consentimiento Informado)
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y
SERVICIOS SOCIALES DE LOS

TRABAJADORES DEL ESTADO

ISSSTE

HOSPITAL GENERAL TACUBA

Servicio de Ortopediay Medicina Fisicay
Rehabilitacion

CUESTIONARIO

» FICHA DE IDENTIFICACION.

Nombre:

Expediente:
Edad: afnos.

Sexo:
1. Femenino.
2. Masculino.

Peso: Kg.
Talla: cm.

Escolaridad:

. Analfabeto (a).

. Primaria incompleta.

. Primaria completa.

. Secundaria incompleta.

. Secundaria completa.

. Preparatoria o técnico incompleta.
. Preparatoria o técnico completa.

. Licenciatura incompleta.

. Licenciatura completa.

O©ooO~NOOUA~WNEPE

Ocupacion:
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y -
SERVICIOS SOCIALES DE LOS Folio:

TRABAJADORES DEL ESTADO
ISSSTE

HOSPITAL GENERAL TACUBA

Servicio de Ortopediay Medicina Fisicay
Rehabilitacion

Padece alguna otra enfermedad:
1. Si.
2. No.

Si contesto “Si”, sefiale cual enfermedad de las siguientes enumeradas padece
Usted:

1. Diabetes Mellitus.

2. Hipertension Arterial Sistémica.

3. Otra, ¢ Cual?

» EXAMEN FISICO

Rodilla afectada:
a) Derecha.
b) Izquierda
c) Bilateral.

Arcos de Movilidad:

FLEXION
a) 0-30°

b) 31- 60°

c) 61-90°

d) 91- 120°

e) 121 — 150°
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y
SERVICIOS SOCIALES DE LOS

TRABAJADORES DEL ESTADO
ISSSTE

HOSPITAL GENERAL TACUBA

Servicio de Ortopedia y Medicina Fisicay
Rehabilitacidon

EXTENSION:
a) -10- -5°

b) -4° - 0°
c)lab°

d) 6 -10°

e) 11- 20°

f) 21 — 40°

Marcha:

a) No asistida
b) Asistida (muletas, andadera).

Fuerza Muscular

CUADRICEPS CRURAL:
a) 5/5
b) 4/5
c) 3/5
d) 2/5
e) 1/5

FLEXORES DE RODILLA:
a) 5/5
b) 4/5
c) 3/5
d) 2/5
e) 1/5

Folio:
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ISSSTE

INSTITUTO DE SEGURIDAD Y
SERVICIOS SOCIALES DE LOS
TRABAJADORES DEL ESTADO

HOSPITAL GENERAL TACUBA

Servicio de Ortopedia y Medicina Fisicay
Rehabilitacidon

TIBIAL ANTERIOR:

a) 5/5
b) 4/5
c) 3/5
d) 2/5
e) 1/5

EXTENSOR 1ER ORTEJO:

a) 5/5
b) 4/5
c) 3/5
d) 2/5
e) 1/5

TRICEPS SURAL:

a) 5/5
b) 4/5
c) 3/5
d) 2/5
e) 1/5

Folio:
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y Folio
SERVICIOS SOCIALES DE LOS

TRABAJADORES DEL ESTADO

ISSSTE
HOSPITAL GENERAL TACUBA
Servicio de Ortopedia y Medicina Fisicay
Rehabilitacién
Dolor

Observe el cuadro siguiente y rellene la linea de acuerdo al dolor que
manifieste ahora.

MAXIMO DOLOR

SIN DOLOR
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y —
SERVICIOS SOCIALES DE LOS —

TRABAJADORES DEL ESTADO
ISSSTE

HOSPITAL GENERAL TACUBA

Servicio de Ortopedia y Medicina Fisicay
Rehabilitacidon

CALIDAD DE VIDA.

CUESTIONARIO PARA ARTROSIS

Las preguntas de los apartados A, B y C se plantearan de la forma que se
muestra a continuacion. Usted debe contestarlas poniendo una “X” en una de
las casillas.

1. Si usted pone la “X” en la casilla que estd mas a la izquierda

[] [] [l [ L]

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

Indica que NO TIENE DOLOR.

2. Si usted pone la “X” en la casilla que estd més a la derecha

[] [] [] [] []

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

Indica que TIENE MUCHISIMO DOLOR.
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y
SERVICIOS SOCIALES DE LOS

TRABAJADORES DEL ESTADO Folio:

ISSSTE

HOSPITAL GENERAL TACUBA

Servicio de Ortopedia y Medicina Fisica y Rehabilitacién
3. Por favor, tenga en cuenta:
a) que cuanto mas a la derecha ponga su “X” mas dolor siente usted.

b) que cuanto més a la izquierda ponga su “X” menos dolor siente
Usted.

¢) No marque su “X” fuera de las casillas.

Se le pedira que indique en una escala de este tipo cuanto dolor, rigidez o
incapacidad siente usted. Recuerde que cuanto mas ala derecha ponga
La"X" indicara que siente mas dolor, rigidez o incapacidad.
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y

SERVICIOS SOCIALES DE LOS
TRABAJADORES DEL ESTADO

Folio:

ISSSTE
HOSPITAL GENERAL TACUBA

Servicio de Ortopedia y Medicina Fisicay
Rehabilitacidon

Apartado A

INSTRUCCIONES

Las siguientes preguntas tratan sobre cudnto DOLOR siente usted en las
caderas y/o rodillas como consecuencia de su artrosis. Para cada situacion
indique cuanto DOLOR ha notado en los ultimos 2 dias. (Por favor, marque
Sus respuestas con una “X".)

PREGUNTA: ¢ Cuanto dolor tiene?
1. Al andar por un terreno llano.

[] [] [l ] [

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

2. Al subir o bajar escaleras.

[] [] [] [] []

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

3. Por la noche en la cama.

[] [] [l ] L]

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

4. Al estar sentado o tumbado.

[] [] [] [] []

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

5. Al estar de pie.

[ ] N L] [ ]

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y

SERVICIOS SOCIALES DE LOS
TRABAJADORES DEL ESTADO

Folio:

ISSSTE

HOSPITAL GENERAL TACUBA

Servicio de Ortopedia y Medicina Fisicay
Rehabilitacidon

Apartado B

INSTRUCCIONES

Las siguientes preguntas sirven para conocer cuanta RIGIDEZ (no dolor) ha
notado en sus caderas y/o rodillas en los ultimos 2 dias.

RIGIDEZ es una sensacion de dificultad inicial para mover con facilidad las
articulaciones.
(Por favor, marque sus respuestas con una “X”.)

1. ¢ Cuénta rigidez nota después de despertarse por la mafiana?

[] [] [] [] []

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

2. ¢ Cuénta rigidez nota durante el resto del dia después de estar sentado,
tumbado o descansando?

[] O O [] []

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

44



ISSSTE

INSTITUTO DE SEGURIDAD Y
SERVICIOS SOCIALES DE LOS
TRABAJADORES DEL ESTADO

HOSPITAL GENERAL TACUBA

Folio:

Servicio de Ortopedia y Medicina Fisicay

Rehabilitacion
Apartado C

INSTRUCCIONES

Las siguientes preguntas sirven para conocer su CAPACIDAD FUNCIONAL.

Es decir, su capacidad para moverse, desplazarse o cuidar de si mismo.

Indique cuanta dificultad ha notado en los Gltimos 2 dias al realizar cada una
de las siguientes actividades, como consecuencia de su artrosis de caderas

y/o rodillas. (Por favor, marque sus respuestas con una “X".)

PREGUNTA: ¢Qué grado de dificultad tiene al...?
1. Bajar las escaleras.

[] [] [l ] [

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

2. Subir las escaleras

[] [] [] [] []

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

3. Levantarse después de estar sentado.

[] [] [l ] [

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

4. Estar de pie.

[] [] [] [] []

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo
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Folio:

INSTITUTO DE SEGURIDAD Y
SERVICIOS SOCIALES DE LOS

TRABAJADORES DEL ESTADO
ISSSTE

HOSPITAL GENERAL TACUBA

Servicio de Ortopedia y Medicina Fisicay
Rehabilitacidon

5. Agacharse para coger algo del suelo.

[] [] [] [] []

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

6. Andar por un terreno llano.

[] [] [] [] []

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

7. Entrar y salir de un coche.

[] [] [l ] [

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

8. Ir de compras.

[] [] [] [] []

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

9. Ponerse las medias o los calcetines.

[] [] [l ] [

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo

10. Levantarse de la cama.

[] [] [l [l L]

Ninguno Poco Bastante Mucho Muchisimo
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ISSSTE
HOSPITAL GENERAL TACUBA

INSTITUTO DE SEGURIDAD Y
SERVICIOS SOCIALES DE LOS
TRABAJADORES DEL ESTADO

Folio:

Servicio de Ortopedia y Medicina Fisicay

Rehabilitacion

11. Quitarse las medias o los calcetines.

[] [] [l ]

Ninguno Poco Bastante  Mucho

12. Estar tumbado en la cama.

[] [] [] []

Ninguno Poco Bastante  Mucho

13. Entrar y salir de la ducha/bariera.

[] [] [l [l

Ninguno Poco Bastante  Mucho

14. Estar sentado.

[] [] [] []

Ninguno Poco Bastante  Mucho

15. Sentarse y levantarse del retrete.

[] [] [] []

Ninguno Poco Bastante  Mucho

16. Hacer tareas domésticas pesadas.

[] [] [l ]

Ninguno Poco Bastante  Mucho

17. Hacer tareas domésticas ligeras.

[] [] [] []

Ninguno Poco Bastante  Mucho

L]

Muchisimo

[

Muchisimo

L]

Muchisimo

[

Muchisimo

L]

Muchisimo

L]

Muchisimo

[

Muchisimo
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y
SERVICIOS SOCIALES DE LOS
TRABAJADORES DEL ESTADO

ISSSTE HOSPITAL GENERAL TACUBA

SERVICIO DE ORTOPEDIA Y TRAUMATOLOGIA

HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Hospital General Tacuba ISSSTE. Lago Ontario y Golfo de San Lorenzo s.n. Col. Tacuba M.
Hidalgo México DF.

El paciente de
afios de edad con sexo y nimero de expediente , el
cual se encuentra en la cama y con domicilio en

y teléfono
, 0 en su defecto por imposibilidad fisica o mental el

C. con parentesco de
del paciente, hace constar de forma expresa que el Dr.
con cédula profesional , adscrito del

servicio de traumatologia y ortopedia de este hospital me ha informado a mi entera satisfaccion
de todo lo relativo al proceso que hace necesaria la intervencién quirargica y de conformidad
con los riesgos médicos que la vigente actuacion médica en nuestro entorno permite conocer,
asi como del tipo de intervencidon que se me va a realizar por padecer la siguiente lesion o
enfermedad:

Ante este tipo de lesion esta indicado el siguiente tratamiento:
APLICACION INTRAARTICULAR DE TOXINA BOTULINICA A (100 Uh A RODILLA:

Existen diferentes modelos de material de osteosintesis y/o prétesis, se elegira el mas
conveniente para el enfermo.
Con esta intervencion se pretenden obtener los siguientes beneficios:
. Disminuir el dolor generado por la lesion o enfermedad a tratar.
. Restablecer la funcién de la (s) articulacion (es) afectada (s)

En dicha intervencion es posible, aunque infrecuente, que se produzcan efectos
secundarios y/o complicaciones no deseadas como son:
a) Infeccién a nivel del sitio de la aplicacién (para lo cual se tomaran las medidas de
antisepsia requeridas en rodilla).
b) Dolor transitorio en el sitio de la aplicacion
c) Dificultad para respirar.
d) Botulismo
e) Vision doble o borrosa
f) Dificultad para hablar

48

Si durante el curso de la intervencion de manera imprevista se requiriera para bien del enfermo
realizar algun tipo de intervencion o maniobra complementaria y no informada previamente,
autorizo expresamente que se lleve a cabo.



Este consentimiento que libremente otorgo no supone renuncia alguna a ninguno de mis
derechos.

Considero que he recibido la informacion suficiente, he tenido la oportunidad de plantear dudas
y que me sean resueltas.
Estando satisfecho con la informacion recibida y conociendo las posibles complicaciones, firmo

este consentimiento para ser intervenido.

En cualquier momento me reservo el derecho a revocar este consentimiento y no aceptar la
realizacién de la intervencion. Acepto los riesgos que puedan derivarse de ello.

Paciente Familiar o] persona
responsable
(Nombre y parentesco)

Testigo Testigo

Declaracion medica: he explicado el contenido de este documento al paciente y e
respondido todas las preguntas al grado maximo de mi conocimiento, pienso que el paciente
ha sido informado adecuadamente y ha aceptado.

Nombre y firma del médico
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