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A-La curcumina seria util en el tratamiento

de la artrosis

Y. Henrotin
University of Liege, Lieja, Bélgica

Abstract

Recently, the interest in nutraceuticals and other alternative therapies for the management of rheumatic diseases has been increasing. Curcumin, the active ingre-
dient in turmeric, appears to be a valid alternative to non-steroidal anti-inflammatory drugs and other analgesics in the treatment of osteoarthritis.

Keyword: curcumin, osteoarthritis, chondrocytes

Resumen

Recientemente, el interés por los nutracéuticos y demas terapias alternativas para el tratamiento de las enfermedades reuméticas ha ido en aumento. La curcumina,
principio activo de la clircuma, parece ser una alternativa valida a los antiinflamatorios no esteroides y a otros analgésicos en el tratamiento de la artrosis.

Palabras clave: curcumina, artrosis, condrocitos
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La artrosis (Ar) es una de las causas mas frecuentes
de incapacidad fisica en pacientes de edad avanzada.
¢Por qué la Ar representa una gran oportunidad para
probar nuevas terapias nutracéuticas?

Porque los farmacos actuales (antiinflamatorios no este-
roides [AINE], paracetamol) inducen graves efectos adversos
que limitan su uso a largo plazo en pacientes de edad avan-
zada con Ar y enfermedades concomitantes. Por lo tanto,
pacientes y médicos necesitan contar con productos seguros
que actien de manera efectiva sobre los sintomas y sobre
los cambios estructurales que ocurren en la Ar. Ademas, los
nutracéuticos podrian ser Gtiles para reducir el consumo de
AINE y analgésicos.

¢ Cudles son las principales caracteristicas bioquimicas
de la curcumina?

La curcumina (diferuloil metano) es el principal curcumi-
noide de la popular especia india circuma. Este compuesto
polifendlico ha sido identificado como el principio activo
de la circuma. Dado que la curcumina posee poderosos
efectos antioxidantes y antiinflamatorios, puede utilizarse
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como tratamiento potencial para una gran variedad de en-
fermedades que afectan a los seres humanos. De hecho,
la eficacia de la curcumina ha sido demostrada en diver-
s0s ensayos clinicos y para un gran numero de enfermeda-
des, tales como cancer, enfermedad inflamatoria intestinal
y Ar, asi como en afecciones cardiovasculares, respiratorias
y neurodegenerativas.

De acuerdo con los conocimientos actuales, la Ar
se caracteriza por la presencia de inflamacion.

La actividad bioldgica de la curcumina, i podria
desempenar un papel en el tratamiento de la Ar?

La inflamacion de la membrana sinovial esta presente
en los pacientes con Ar, sea cual fuere la carga de la en-
fermedad. Esta inflamacion es la principal responsable de
la condrdlisis. Por lo tanto, hace falta hallar un blanco de
accién clave en el abordaje de la Ar con el fin de contro-
lar la inflamacién. La curcumina es una potente molécula
antioxidante y antiinflamatoria. Actia mediante la inhibi-
cion del factor nuclear kappa B (NF-kB) y, por lo tanto,
de la sintesis de mediadores proinflamatorios, tales como
prostanoides, citoquinas y especies reactivas del oxigeno.
Ademas, hemos demostrado que la curcumina reduce la
produccion de las metaloproteinasas de la matriz, las cua-
les son directamente responsables de la degradacion de la
matriz del cartilago.

De esta manera, la curcumina podria tener efectos be-
neficiosos sobre la degradacién del cartilago en la Ar. Sin



embargo, la escasa biodisponibilidad de esta sustancia ha
llevado a cuestionar si los efectos observados in vitro pue-
den ser replicados in vivo. Las principales causas que con-
tribuyen a disminuir los niveles de curcumina en plasma
y tejidos parecen ser el bajo nivel de absorcién, el réapido
metabolismo y la rapida eliminacion sistémica.

¢ Cudles fueron los métodos de su estudio?

El efecto de la curcumina (1-20 pM) también ha sido
evaluado /n vitro en condrocitos articulares humanos culti-
vados en perlas de alginato. Este estudio in vitro demostré
la ausencia de efecto toxico de la curcumina sobre la viabi-
lidad celular. Asimismo, logré producir un efecto antiinfla-
matorio al inhibir a mediadores inflamatorios como la pros-
taglandina E2 (PGE,), el 6xido nitrico (NO), la interleuquina
(IL) 6 y la IL-8. En condrocitos bovinos en monocapa, se
compard la actividad biolégica de la indometacina, el cele-
coxib y la curcumina. Es interesante destacar que la curcu-
mina, a diferencia de los AINE, logro inhibir la produccién
de NO. Segun lo esperado, la curcumina fue menos efecti-
va sobre la produccion de PGE, (IC,; = 2.5 uM) que los AINE
(IC,, < 2.5 uM). Sin embargo, en contraste con los AINE, la
curcumina inhibio la expresion del gen de la ciclooxigenasa
(COX)-2, pero no el de la COX-1.

Para aumentar la biodisponibilidad de la curcumina, una
compania belga ha creado una nueva formulacion (Flexo-
fytol®), en la cual el extracto de curcuminoide se encuen-
tra atrapado dentro del emulsificante polisorbato. De es-
ta manera, la concentracién de curcumina en sangre se
incrementa notablemente luego de su administraciéon por
via oral. Recientemente, hemos evaluado esta curcumina
biooptimizada en un estudio exploratorio que incluyé 22
pacientes con Ar de rodilla.

Con el fin de investigar el efecto del Flexofytol® sobre el
metabolismo del cartilago, medimos en suero un biomar-
cador especifico de la degradacién del cartilago, denomi-
nado Coll2-1. De esta manera, hemos demostrado que la
curcumina disminuye el nivel de Coll2-1, lo que significa
que esta sustancia alcanza la articulacion y reduce la de-
gradacion del cartilago.

¢ Cudles son las principales propiedades
farmacocinéticas de la curcumina in vivo?

En términos generales, el perfil farmacocinético de la
curcumina se caracteriza por una baja concentracion sé-
rica y una limitada distribucién en los tejidos. La concen-
tracion sérica de la curcumina natural alcanza su pico 1-2
horas después de la dosis oral en seres humanos, con una
concentracion sérica pico de 0.5, 0.6 y 1.8 uM con dosis
masivas de 4, 6 y 8 g/dia. De hecho, luego de la ingestién
oral, una muy escasa cantidad es capaz de alcanzar la cir-
culacion sistémica, y aln menos puede llegar a los tejidos
articulares. Por lo tanto, se ha planteado la necesidad de
mejorar la formulacién de la curcumina o su sistema de
liberacién, y ya se han realizado varios intentos. Para mejo-
rar la biodisponibilidad de la sustancia, se han implemen-
tado numerosas estrategias. En resumen, estas estrategias
incluyen:

1) el uso de adyuvantes como la peperina, que inhibe la
glucuronidacién hepaética e intestinal;

2) el uso de un sistema de liberacion liposomal, el cual
puede transportar tanto moléculas hidrofilicas como
hidrofébicas;

3) nanoparticulas de curcumina;

Y. Henrotin / Temas Maestros Dolor 3 (2022) 4-6

4) el uso de un complejo de fosfolipidos de curcumina;

5) el uso de andlogos estructurales de la curcumina;

6) el uso de polisorbato como emulsificador, como en el
caso del Flexofytol®.

Un estudio farmacocinético de fase | sobre Flexofytol®,
extracto de cUrcuma altamente biodisponible con una so-
lubilidad en agua 4000 veces mas alta, se llevd a cabo en
dos grupos de 12 individuos sanos. Cada grupo recibié por
via oral una o dos cépsulas (42 mg u 84 mg de curcu-
mina, respectivamente) de Flexofytol®. Con dos capsulas
administradas por via oral, el promedio de la concentra-
cion maxima (C_, ) de los 12 individuos fue de 0.9 uM, con
una extrapolacién estadistica de 1.6 uM con 4 capsulas
(@administrando 84 mg y 168 mg de curcumina, respecti-
vamente).

La mayor parte de la informacidn disponible acerca
de los efectos de la curcumina sobre la apoptosis

y la proliferacién celular han sido publicados en la
literatura sobre cancer. ¢ Cuales son los principales
hallazgos respecto de estas acciones en la Ar?

Otra caracteristica importante de la curcumina en la Ar es
su efecto sobre la supervivencia celular. De hecho, no solo
ha probado ser segura para los condrocitos, sino también ha
demostrado contrarrestar el efecto citotoxico inducido por
la IL-Tbeta. Asimismo, fue capaz de influir sobre los cam-
bios que ocurren a nivel mitocondrial, tales como el ede-
ma debido a la estimulacion de la IL-Tbeta y la apoptosis.
La curcumina redujo las propiedades apoptéticas inducidas
por la IL-1beta. Ademas, estimulé factores antiapoptoéticos
(Bcl-2, Bcl-xL y TRAF1) e inhibi¢ factores proapoptéticos
(caspasa-3).

La curcumina ha sido asociada con propiedades
antioxidantes, ¢ podria considerarse como un
secuestrador efectivo de las especies reactivas del
oxigeno (ROS) en la Ar? ¢ Por qué?

La degradacion del cartilago articular en la Ar es el resul-
tado de una combinacion de estrés mecanico inadecuado
sobre las articulaciones y factores bioquimicos, como las
ROS. In vitro, los polifenoles, y especialmente la curcumi-
na, son potentes moléculas antioxidantes. No obstante, el
efecto antioxidante de estas moléculas aun debe ser de-
mostrado in vivo.

Existe un considerable interés por el uso de productos
nutrigendmicos y fitofarmacéuticos como nuevas
terapias para distintas afecciones reumadticas. ; Cual
es el papel potencial de la curcumina? Por otra parte,
los nutracéuticos, como la curcumina, ;son también
rentables?

Los extractos curcuminoides han sido evaluados para va-
rias afecciones reumaticas. En estos estudios exploratorios,
la formulacién de curcuminoides ha logrado reducir el dolor
en la fibromialgia, la artrosis reumatoidea y la gota.

Hasta lo que conozco, no existe informacién sobre la rela-
cion costo/efectividad.

¢La curcumina ha sido asociada con efectos adversos
renales o cardiacos a largo plazo, tal como ocurre con
los AINE?

En un total de 4000 pacientes tratados con curcumina
biooptimizada (Flexofytol®) en Bélgica por mas de 2 afos,
no se han informado efectos adversos graves.
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Por favor, resuma sus principales recomendaciones lizar este producto en lugar de AINE y analgésicos. También

para la investigacion y para la prdctica clinica. recomiendo asociar este tratamiento farmacolégico con
El extracto de curcuminoide biooptimizado constituye una modalidades no farmacoldgicas, tales como la pérdida de

buena alternativa a los analgésicos y AINE. Recomiendo uti- peso en pacientes con sobrepeso y la actividad fisica.

Copyright © Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIIC), 2022
www.siicsalud.com

El autor no manifiesta conflictos de interés.

Lista de abreviaturas y siglas

Ar, artrosis; AINE, antiinflamatorios no esteroides; NF-kB, factor nuclear kappa B; PGE,, prostaglandina E2;
NO, oxido nitrico; IL, interleuquina; COX, ciclooxigenasa; C . , concentracion maxima; ROS, especias reactivas
del oxigeno.

Como citar este articulo How to cite this article
Henrotin Y. La curcumina seria Util en el Henrotin Y. Curcumin may be useful in the
tratamiento de la artrosis. Temas Maestros treatment of osteoarthritis. Temas Maestros
Dolor 3(4):4-6, Jul 2022. Dolor 3(4):4-6, Jul 2022.

Autoevaluacion del articulo
La curcumina (diferuloil metano) es el principal curcuminoide de la popular especia de la India circuma.
¢Para el tratamiento de cual de las siguientes enfermedades ha sido comprobada la eficacia de la curcumina?
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1- Compuestos Bioactivos para Sintomas
Similares a los de la Fibromialgia: Una
Revisidon Narrativa y Perspectivas Futuras

Shen C, Schuck A, Neugebauer V y colaboradores
Texas Tech University Health Sciences Center, Lubbock, EE.UU.

[Bioactive Compounds for Fibromyalgia-like Symptoms: A Narrative Review
and Future Perspectives]

International Journal of Environmental Research and Public
Health 19(7):1-17, Mar 2022

Los alimentos funcionales, o compuestos bioactivos, y los
metabolitos secundarios pueden ofrecer una alternativa
util en el abordaje de los sintomas similares a los de la
fibromialgia.

La fibromialgia (FM) es una enfermedad
neurogénica cronica que afecta a millones de
personas. La etiologia de esta enfermedad sigue sin
estar clara y las opciones de tratamiento actuales
son limitadas y, en general, ineficaces. La FM se
caracteriza por dolor generalizado y sintomas como
fatiga, interrupcién del sueno, disfunciones cognitivas
y problemas de humor. La disfuncién mitocondrial, el
estrés oxidativo y las citoquinas proinflamatorias estan
relacionados con la progresion de la amplificacion
central de las sefiales de dolor en la FM. A diferencia
de otras afecciones de dolor, la FM ocurre sin dano
tisular aparente o inflamacién. Entre los enfoques
novedosos, los alimentos funcionales, o compuestos
bioactivos, y los metabolitos secundarios han
demostrado resultados prometedores y se presentan
como una alternativa util en el abordaje de la FM.

Los alimentos funcionales/compuestos bioactivos
han demostrado tener numerosas propiedades
beneficiosas para la salud y en pacientes con FM.

En la presente investigacion se resumen los estudios
preclinicos y en seres humanos relacionados con el
efecto de los compuestos bioactivos frecuentemente
consumidos, a saber, capsaicina, jengibre, curcumina,
extracto de semilla de uva, acidos grasos poliinsaturados
(PUFA, por su sigla en inglés) n-3, naringina y
genisteina/soja, sobre los sintomas similares a los de
la FM. Ademas, se discuten sus posibles mecanismos
moleculares.

Capsaicina

La capsaicina es un compuesto fendlico que se
encuentra en los chiles. Se ha informado que la
capsaicina suprime la inflamacién inducida por

lipopolisacaridos en las células de mioblastos. Vos y col.
concluyeron que la aplicacién repetida de capsaicina
en concentraciones altas conduce a una reduccion

de la inflamacién y del dolor crénico. En un modelo
de estrés por frio intermitente in vivo para sintomas
similares a los de la FM, se observé que las neuronas
sensibles a la capsaicina se desensibilizaron. Esta
sustancia parece disminuir la hiperalgesia mecanica, la
tolerancia al dolor por calor, la ansiedad y la depresién
relacionados con la FM. Las dosis bajas de capsaicina
tienen efectos similares a los antidepresivos y sinergia
con la amitriptilina, que es un medicamento recetado
a pacientes con FM. La aplicacién tépica de capsaicina
es eficaz, segura y bien tolerada para reducir el dolor,
la gravedad de la fatiga y los sintomas mialgicos en
pacientes con FM. Ademas, se ha informado que la
aplicacion repetida de crema de capsaicina durante
seis semanas provoca la desensibilizacién al dolor y la
disminucién de los sintomas de depresion.

Jengibre

El jengibre es una especia que tiene efectos
antinociceptivos, antiinflamatorios, antioxidantes
y neuroprotectores. Algunos estudios indican
gue el jengibre disminuye de forma directa e
indirecta la produccion de reactivas de oxigeno que
potencialmente se relacionan con sintomas similares
a los de la FM. Ademas, se asocia con disminucion
significativa de la hiperalgesia mecanica, suprime
mediadores proinflamatorios y es beneficioso para la
salud mental. La administracién de aceite de jengibre
rojo disminuye la hiperalgesia crénica similar a la FM y
aumenta el umbral de respuesta térmica en modelos
con animales. Algunos autores indican que el jengibre
funciona de forma sinérgica con el paracetamol para
reducir la inflamacion y los sintomas similares a los
de la FM.

Curcumina

La curcumina, el principal componente activo de la
curcuma, tiene potencial antiinflamatorio y antioxidante
al suprimir numerosas vias de sefalizacion celular. Yang
demostré que la curcumina reduce la hiperalgesia de
manera dependiente de la dosis. Diversos estudios
recientes concluyeron que los efectos antiinflamatorios
y antioxidantes atribuibles a la curcumina serfan
eficaces para reducir el dolor y otros sintomas de la FM.
La administracién de curcumina por via subcutanea
disminuye la hiperalgesia mecanica y térmica, la
actividad de la mieloperoxidasa, el estrés oxidativo y
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las citoquinas proinflamatorias. Se ha informado que la
curcumina funciona de manera similar al gabapentin al
disminuir los niveles de neurotransmisores excitadores.

Extracto de semilla de uva

El extracto de semilla de uva es un derivado vegetal
natural que se obtiene durante el proceso de elaboracion
del vino. Diferentes estudios demostraron que el extracto
de semilla de uva tiene efectos neuroprotectores,
antioxidantes y antiinflamatorios. La administracién
de extracto de semilla de uva disminuye la muerte de
células neuronales por estrés oxidativo. En modelos
con animales, el extracto de semilla de uva redujo el
dolor y la fatiga. En sujetos con FM, se observd que este
compuesto se relacioné con disminuciones significativas
en los trastornos del suefo y los niveles de fatiga.

PUFA n-3

Los PUFA n-3 son componentes integrales de los
fosfolipidos y se encuentran en las membranas
celulares de las neuronas. En modelos con animales
se observod que los PUFA n-3 tienen propiedades
analgésicas. En sujetos con FM, estos compuestos
reducen la cantidad e intensidad del dolor de los puntos
dolorosos, pero no provocan cambios en el estado
de animo ni trastornos del suefo.

Naringina

La naringina y su metabolito neuroactivo, la
naringenina, se encuentran en diversos citricos. Se
ha demostrado que la naringenina cruza la barrera
hematoencefélica. En modelos animales de FM,
la naringina presenté efectos neuroprotectores,
antioxidantes y antiinflamatorios.

Los efectos analgésicos mediados por
antiinflamatorios de la naringenina también se
observaron en diversos modelos de animales
hiperalgésicos e inducidos por estrés. El tratamiento
con naringina podria ser Util para producir efectos
conductuales funcionales mediante mecanismos
relacionados con la mejora de la transmisién colinérgica,
el sistema de defensa antioxidante y la inhibicién de
la peroxidacion lipidica y los procesos nitrosativos.

En animales con sintomas similares a los de la FM se
observo que la naringenina reduce de forma eficaz el
dolor, la inflamacién y la fatiga.

Genisteina

La genisteina se encuentra en la soja y tiene efectos
analgésicos, neuroprotectores, inmunomoduladores,
antioxidantes y antiinflamatorios comprobados. Lin y
col. demostraron que la administracion de genisteina
condujo a la antinocicepcion para el dolor en los
nociceptores musculares. Ademas, se ha informado que
el tratamiento con genisteina reduce significativamente
la hipernocicepcién mecanica provocada por el
glutamato en los musculos.

Posibles mecanismos moleculares
Los compuestos bioactivos son opciones de
tratamiento analgésico no narcotico y pueden
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proporcionar beneficios terapéuticos duraderos que
mitiguen los sintomas y la progresion de la FM. Los
efectos antinociceptivos de estos compuestos parecen
estar mediados por la desensibilizacion de receptores
de membrana especificos, la disminucién de citoquinas
inflamatorias y la inhibicion de vias antioxidantes

o antiinflamatorias. Esto podria disminuir el dolor
central y periférico y otros sintomas en pacientes con
FM. El extracto de semilla de uva, los PUFA n-3, la
naringina y la genisteina actian de manera similar a
los anticonvulsivos actuales, y sus efectos no se limitan
solo a disminuir los neurotransmisores excitatorios,
sino que también tienen propiedades protectoras y
antiinflamatorias sobre los nervios.

Conclusiones

Los estudios en animales indican que los compuestos
bioactivos que se consumen regularmente tienen
un efecto sobre los sintomas similares a los de
la FM, como lo demuestra la disminucion de la
hipersensibilidad al dolor y la fatiga, asi como la
mejora de los comportamientos sociales. AUn queda
mucho por investigar y esclarecer, pero los resultados
de estos estudios preliminares son prometedores.
Se necesitan investigaciones adicionales mas
rigurosas en animales y seres humanos, asi como un
informe cuantitativo de la magnitud de los cambios
provocados por los compuestos bioactivos en los
sintomas similares a los de la FM. Ademaés, seria
importante conocer cdmo estos compuestos bioactivos
interactlan con los medicamentos para la FM que
se usan actualmente, y si pueden mitigar sus efectos
secundarios y la toxicidad a largo plazo asociada. El
enfoque nutricional no solo podria mejorar el control
de la FM y la calidad de vida de los pacientes, sino que
también se presenta como una opcion accesible para
aquellos que enfrentan dificultades para acceder a
la atencidn médica, como los costos excesivos de los
medicamentos recetados.

2PN Informacién adicional en
M Wwww siicsalud.com/dato/resiic.php/170444

2 - Tratamiento de la Tendinopatia Glutea:
Revision Sistematica y Recomendaciones
para el Tratamiento por Estadio

Ladurner A, Fitzpatrick J, O’'Donnell J
Kantonsspital St. Gallen, St. Gallen, Suiza

[Treatment of Gluteal Tendinopathy: A Systematic Review and
Stage-Adjusted Treatment Recommendation]

Orthopaedic Journal of Sports Medicine 9(7):1-12, Jul 2021

La bursectomia con liberacion de la banda iliotibial es
una buena opcién de tratamiento para la tendinopatia
en grados 1y 2. Se encontr¢ evidencia de bajo nivel para
la reparacion quirdrgica de la tendinopatia de grado 3
(desgarros parciales) y de grado 4 (desgarros totales).

La tendinopatia de los tendones gluteos es la
principal causa de sintomas en pacientes con



sindrome de dolor trocantérico mayor. La tendinopatia
glutea se observa de manera tipica en mujeres de
entre 40 y 60 afios y se manifiesta como dolor lateral
crénico de cadera. La progresion degenerativa de la
tendinopatia es frecuente.

Segun Bhabra y colaboradores se distinguen cuatro
grados de tendinopatia glutea; la tendinosis puede
evolucionar a desgarros parciales, mientras que los
desgarros totales suelen aparecer en etapas mas
avanzadas de la enfermedad y pueden asociarse con
retraccion tendinosa y cambios musculares atréficos.

Las nuevas técnicas diagndsticas por imagenes son
de gran ayuda para detectar cambios morfoldgicos
que reflejan los hallazgos histopatolédgicos. El
ultrasonido y la resonancia magnética nuclear (RM)
son Utiles para identificar anormalidades tendinosas y
para distinguir la tendinosis de los desgarros parciales.

El ultrasonido se asocia con sensibilidad de entre
79% y 100%, y con valor predictivo positivo de 95%
a 100% para los desgarros del tendén gluteo, en
tanto que la RM es sumamente precisa para detectar
desgarros, con sensibilidad del 73% y especificidad
del 95%.

La tendinopatia de grado 1, asociada con bursitis,
no presenta cambios o solo presenta cambios minimos
en los tendones gluteos. La tendinopatia de grado 2
se caracteriza por aumento de la sefal tendinosa
en T1 ponderada en la RM, mientras que en la
tendinopatia de grado 3 (con desgarros parciales) hay
aumento de la intensidad de la sefal en T2 ponderada
en el RM. En la tendinopatia de grado 4 (con
desgarros que afectan todo el espesor del tendon) se
observa interrupcion de la continuidad de uno o los
dos tendones gluteos.

Se han referido diversas alternativas terapéuticas
para la tendinopatia glutea, entre ellas el uso
de analgésicos topicos o por via oral, la terapia
fisica y los programas de ejercicios, la terapia con
ondas de choque, y los tratamientos locales con
corticoides y plasma rico en plaquetas. La cirugia
suele reservarse para los pacientes que no responden
satisfactoriamente a las opciones estandar de
tratamiento.

En los estudios previos acerca de las distintas
modalidades de tratamiento de la tendinopatia
glutea no se tuvieron en cuenta los estadios de la
enfermedad; por lo tanto, el objetivo de la presente
revision fue diferenciar la evolucion de las distintas
formas de terapia en funcion del grado de la
tendinopatia.

Métodos

Los articulos para la revision se identificaron
mediante busquedas en Scopus, Embase, la Web of
Science, PubMed, PubMed Central, Ovid Medline,
Cinahl, UpToDate y Google Scholar. Solo se
consideraron articulos publicados en inglés, entre
enero de 2000 y enero de 2020.

Se incluyeron estudios de disefo prospectivo o
retrospectivo. Se tuvo en cuenta el tamano de la
muestra, la edad, el sexo, el indice de masa corporal,
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la lateralidad, el estadio de la enfermedad tendinosa
(tendinopatia de grados 1 a 4), los criterios de
inclusion y exclusion, los criterios diagnosticos
(clinicos o radiolégicos), la duracién de los sintomas,
el tratamiento previo, el tipo y los efectos de las
intervenciones terapéuticas, las complicaciones de

la terapia y la duracién del seguimiento. El nivel de
evidencia se determiné con el método Oxford Centre
for Evidence-Based Medicine.

Resultados

Se analizaron 27 estudios (seis ensayos controlados
y aleatorizados) con 1103 pacientes (1106 caderas).
La edad promedio fue de 53.7 afios (entre 17 y 88
anos) y el indice de masa corporal promedio fue de
53.7 afos; el cociente entre mujeres y hombres fue
de 7:1.

La enfermedad se confirmé con mas frecuencia
por medio de RM; los tratamientos aplicados fueron
la terapia fisica y los ejercicios, los tratamientos
inyectables locales (corticoides, plasma rico en
plaguetas, tenocitos autélogos), la tenotomia y
la fenestracion tendinosa, la terapia con onda
de choque, el ultrasonido terapéutico y los
procedimientos quirdrgicos, como la bursectomia,
la liberacién de la banda iliotibial y la reparacién
endoscépica tendinosa o a cielo abierto (con aumento
0 sin aumento tendinoso).

Conclusién

Evidencia de buena calidad sugiere que el
tratamiento con plasma rico en plaquetas es eficaz y
seguro en la tendinopatia de grados 1y 2. La terapia
con onda de choque, los ejercicios y los corticoides
también se asocian con mejoras en la evolucion
clinica, pero la eficacia de los corticoides es a corto
plazo. La bursectomia con liberacién en banda
iliotibial es una buena opcion de tratamiento par la
tendinopatia de grados 1y 2. La evidencia no fue
suficiente para establecer recomendaciones precisas
para el tratamiento de los desgarros parciales, en
tanto que se encontré evidencia de bajo nivel para la
reparacion quirdrgica de la tendinopatia de grado 3
(desgarros parciales) y de grado 4 (desgarros totales).
La degeneracién grasa, la atrofia y la retraccién
pueden comprometer la reparaciéon quirurgica, pero
sus efectos sobre la evolucion a largo plazo no se
conocen con precision.

2~ Informacién adicional en
Py WwWw.siicsalud.com/dato/resiic.php/169778
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3 - Impacto a Corto Plazo de la Combinacién
de Ejercicios y Educacion en Neurociencias
sobre el Dolor Musculoesquelético Crénico:
Revision Sistematica y Metanalisis

Siddall B, Ram A, Summers S y colaboradores

Australian National University, Canberra; University of New South Wales;
University of Western Sydney, Sidney, Australia

[The Short-term Impact of Combining Pain Neuroscience Education

with Exercise for Chronic Musculoskeletal Pain: A Systematic Review
and Meta-analysis]

Pain 163(1):20-30, Ene 2022

La combinacion educacion neurocientificalejercicios es
mas efectiva que el ejercicio solo para mejorar el dolor, la
discapacidad, la kinesiofobia y la dramatizacion del dolor
en pacientes con dolor musculoesquelético cronico.

El dolor musculoesquelético cronico (DMEC) es
el dolor persistente por mas de 3 meses, el cual
es percibido como originado en estructuras éseas,
articulares o musculares. Se estima que entre el 13.5%
y el 47% de la poblacién mundial padece DMEC en la
forma de dolor lumbar, dolor cervical y dolor articular,
especialmente por artrosis. El trastorno es el principal
contribuyente global a la discapacidad; informes
recientes indican que la lumbalgia permanece como
causa principal de discapacidad desde 1990. Estos datos
resaltan que el DMEC representa actualmente la causa
principal de carga de morbilidad y de sobrecarga de los
servicios de salud.

Con relacion al DMEC, existe también una situacion
de crisis relacionada con la sobreindicacion de
opioides y de otros analgésicos con escasa evidencia
de efectividad en el largo plazo. El ejercicio fisico es
considerado el tratamiento fundamental para el DMEC,
y estd indicado en las recomendaciones internacionales,
aunque el cumplimiento terapéutico de los pacientes
se ve limitado por el miedo al dolor. Las revisiones
disponibles indican que el ejercicio mejora la intensidad
del dolor, la discapacidad y la calidad de vida en los
pacientes con DMEC, con escaso riesgo de eventos
adversos. La mayor barrera para el ejercicio es el
propio paciente con miedo al dolor y con conductas
aversivas, especialmente el miedo al movimiento
(kinesiofobia). Se ha demostrado que los pacientes con
bajo conocimiento de la neurofisiologia presentan altos
niveles de kinesiofobia.

La educacion en la neurociencia del dolor (END)
ha mostrado ser efectiva para reducir los indicadores
de miedo al dolor y de conductas de evitacién, y se
ha sugerido su utilizacién en combinacion con el
ejercicio, aunqgue la superioridad de la combinaciéon no
ha alcanzado evidencia suficiente en la investigacion
disponible por sobre las intervenciones por separado.

La END es una intervencion educativa dirigida a
modificar la conceptualizacion del dolor que posee
el paciente, para reducir sus conductas aversivas. La

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,

~ conflictos de interés, etc.
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mejoria clinica que produce la END en el dolor crénico
ha sido bien registrada en investigaciones en las que la
END fue implementada con otras intervenciones fisicas,
lo que sugiere que los tratamientos combinados son
mas efectivos, y que la END amplifica el beneficio
del gjercicio.

El objetivo de esta revision sistematica fue sintetizar
los datos existentes y evaluar criticamente el efecto
de la END combinada con el gjercicio fisico para el
tratamiento de pacientes con DMEC.

Pacientes y métodos

La revision sistematica fue registrada y fueron
utilizadas las recomendaciones Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PROSPERO). Las busquedas sistematicas fueron
efectuadas en las bases de datos PubMed, Medline,
Ovid, CINAHL y Cochrane Central Register of Controlled
Trials (CENTRAL), y abarcaron hasta 2020. Fueron
realizadas también busquedas en la literatura gris.

Se incluyeron en la revisiéon estudios controlados y
aleatorizados (ECA), de pacientes > 18 afios, con DMEC
(dolor en huesos, articulaciones o musculos por
> 12 semanas); los ECA fueron incluidos si comparaban
la combinacioén ejercicio/END con ejercicio solo. La END
fue definida como informacién brindada al paciente
gue explicara especificamente la neurofisiologia de
la nocicepcion y del dolor, asi como las percepciones
maladaptativas del dolor. El ejercicio fue definido como
cualquier régimen de actividades fisicas con una meta
terapéutica especifica (fuerza, flexibilidad, capacidad
aerdbica). Los ECA incluidos debian informar un
criterio de valoracién medido por un método validado
(escala visual analdgica, escala numérica, cuestionario,
entre otros). Fueron excluidos los estudios enfocados
solamente en aspectos psicolégicos o fisicos. El proceso
de seleccion fue realizado por 2 investigadores en
forma independiente, y las discrepancias fueron
resueltas por consenso.

La calidad de los ECA se evaluo con la escala
Physiotherapy Evidence Database (PEDRO) y con los
criterios Population, Intervention, Comparison and
Outcome (PICO). El grado de evidencia fue evaluado
con el abordaje Grading of Recommendations,
Assessment, Development, and Evaluation (GRADE). La
presencia de sesgo de publicacién fue estimada
con diagramas en embudo.

Las variables principales de resultado fueron la
variacion en la intensidad del dolor y el grado de
discapacidad en el grupo intervencion y en los grupos
control. Las variables secundarias incluyeron la
prevalencia de eventos adversos, la autoconfianza, la
dramatizacién excesiva del dolor (Pain Catastrophizing
Scale [PCS]) y la kinesiofobia (escala de Tampa).

Para el andlisis combinado de los datos se utilizd
la diferencia de medias ponderadas (DMP), con
sus intervalos de confianza del 95% (IC 95%), y
los tamanos de efecto estandarizados (diferencia
estandarizada de medias de Hedge [DEM]). Los
metanalisis fueron llevados a cabo con un modelo de
efectos de calidad.



La significacion estadistica fue calculada con los
IC 95% de las DMP. La heterogeneidad de los ECA fue
medida con el indice (0% a 40%: baja; 30% a 60%:
moderada; 50% a 90%: sustancial; > 75%: alta).

Resultados

La busqueda inicial identific 263 articulos. Después
de aplicados los diferentes criterios de inclusiéon y de
exclusion, 5 articulos fueron incorporados al analisis
cualitativo y al metandlisis.

Todos los ECA compararon END combinada con
ejercicios con un programa de ejercicios solo. Todos los
protocolos incluyeron pacientes con DMEC (lumbago,
dolor vertebral inespecifico, dolor cervical). El total de
pacientes incluidos fue de 460 (ECA individuales, entre
52 y 170 participantes). Los programas de ejercicio
difirieron en duracién y en caracteristicas; 3 protocolos
utilizaron el mismo programa de ejercicios (sin END)
para el grupo control. Los tipos de ejercicios utilizados
incluyeron ejercicios acuaticos, ejercicios de resistencia
y de fuerza muscular, ejercicios de control motor y
ejercicios aerébicos.

Todos los ECA informaron intensidad del dolor,
discapacidad y kinesiofobia; 4 de 5 estudios incluyeron
la dramatizacion del dolor como criterio de valoracion.
Todos los ECA incluidos fueron de calidad moderada a
alta. Los motivos més frecuentes del descenso del puntaje
de calidad fueron la ausencia de enmascaramiento y la
falta de analisis por intencién de tratar.

Se observé en todos los ECA que la combinacion
END/ejercicio redujo significativamente el dolor, en
comparacién con el gjercicio solo, aunque hubo alta
heterogeneidad en los resultados (DMP: -2.09, IC 95%:
-3.38 a-0.80; P = 86%). La combinacion END/ejercicio
también produjo sobre la discapacidad a corto plazo un
efecto significativamente mayor que el ejercicio solo,
aungue la heterogeneidad fue alta (DEM: -0.68, IC 95%:
-1.17 a-0.20; P=81%).

La combinacion END/ejercicio mostré también
resultados superiores al ejercicio solo con respecto
al puntaje de kinesiofobia y al puntaje PCS
de dramatizacion del dolor, aunque con alta
heterogeneidad (DEM: -1.20; IC 95%: -1.84 a -0.57,
?=88%,y DMP: -7.72, IC 95%: -12.26 a -3.18;
7= 83%, respectivamente).

Discusion y conclusiones

Esta revision sistematica tuvo el objetivo de establecer
si la END combinada con un programa de ejercicios
era mas efectiva para el tratamiento del DMEC que el
gjercicio solo. Los 5 ECA incluidos en el analisis
(n = 460) informaron datos en el corto plazo (< 12
semanas) sobre intensidad del dolor, discapacidad y
kinesiofobia, y 4 de los 5 estudios (n = 398) sefialaron
datos de diferencia en la dramatizacion del dolor. Todos
los metanalisis mostraron superioridad significativa de
la combinacion END sobre el ejercicio solo. Si bien los
hallazgos sugieren que los resultados clinicos mejoran
cuando el programa de ejercicios es llevado a cabo
conjuntamente con un programa educativo, los autores
llaman a interpretar los resultados con cautela, dada la
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alta heterogeneidad encontrada en los estudios, lo que
hace que el grado de evidencia sea bajo o moderado.

La combinacion de END y ejercicios ha sido
recomendada en otras investigaciones para el
tratamiento del DMEC. Los autores de esta revision
agregan que los resultados sugieren que una pequena
cantidad de ejercicio es suficiente para habilitar los
beneficios de la END, pero que no hay aun datos para
confirmar esta hipotesis. Por otro lado, los resultados
sugieren también que el mayor conocimiento de la
neurofisiologia del dolor, inferido por la cantidad
de tiempo insumida por la END, se correlaciona con
mejores resultados. Uno de los conceptos claves de la
END es que el dolor no es un indicador confiable de
dafio tisular. Esta reconceptualizacion, combinada con
un programa de ejercicios, refuerza en los pacientes
la confianza en el movimiento y reduce el grado de
discapacidad autopercibida. Los efectos positivos de la
END y del ejercicio pueden estar relacionados con la
disminucién de la kinesiofobia y de la dramatizacion del
dolor (efecto del descenso de las percepciones de temor
y de ansiedad relacionadas con el movimiento), y con la
potenciacién de los efectos analgésicos del ejercicio.

Los autores mencionan algunas limitaciones de esta
revision: i) inclusion de un pequefio nimero de ECA,;

ii) alto nivel de heterogeneidad entre los estudios;
iii) programas de ejercicios diferentes en el grupo
intervencién y en el grupo control en algunos ECA.

En conclusién, la combinacion de END con ejercicios
tuvo mejores resultados que el ejercicio solo para
disminuir la intensidad del dolor, la discapacidad, la
kinesiofobia y la dramatizacién del dolor en pacientes
con DMEC.

N Informacién adicional en
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4 - Efectos del Plasma Rico en Plaquetas
sobre la Evolucién Clinica después de la
Reconstruccion del Ligamento Cruzado
Anterior: Revision Sistematica con
Metanalisis

Zhu T, Zhou J, Hwang J, Xi X
Shanghai University of Sport, Shanghai, China

[Effects of Platelet-Rich Plasma on Clinical Outcomes after Anterior Cruciate
Ligament Reconstruction: A Systematic Review and Meta-analysis]

Orthopaedic Journal of Sports Medicine 10(1):10-15, Ene 2022

Luego de la reconstruccion del ligamento cruzado anterior,
el tratamiento con plasma rico en plaquetas (PRP) podria
asociarse con reduccion del dolor posquirdrgico y con
mejoria de la funcién de la rodilla a corto y mediano plazo,
pero seria ineficaz en el largo plazo. La aplicacion de

PRP no mejora la estabilidad de la rodilla y no acelera la
cicatrizacion de los injertos.

Las lesiones del ligamento cruzado anterior (LCA)
son una de las lesiones ortopédicas mas comunes,
asociadas con la actividad deportiva. En ocasiones
pueden motivar la finalizacion de la carrera deportiva.
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La incidencia global anual por sexo y por edad de las
lesiones del LCA es cercana al 0.07%; la prevalencia

es cercana al 3.45% y al 2% en mujeres y en hombres
atletas, respectivamente. Luego de estas lesiones, el
entorno del LCA se torna escasamente vascularizado y en
el liquido sinovial se comprueban proteasas que inhiben
la formacién de codgulos de fibrina, proceso necesario
para la cicatrizacion.

La reconstruccion del LCA (RLCA) constituye en la
actualidad la opcion terapéutica estandar para pacientes
activos con lesiones del LCA e inestabilidad de la rodilla.
Si bien se ha referido funcién articular satisfactoria
luego de la RLCA, se estima que solo el 53% de los
atletas recuperan el rendimiento deportivo que tenian
antes de la lesion; ademas, los atletas que vuelven a
participar en actividades de alto nivel tienen riesgo
considerable de una segunda lesién del LCA. Ademas,
el periodo de rehabilitacién es prolongado. Segun
los resultados de una revisién, los pacientes deberfan
demorar la vuelta al deporte en aproximadamente
dos afos, con la finalidad de reducir la incidencia de
recurrencias. Sin duda, se requieren nuevas opciones de
tratamiento para acelerar el proceso de recuperacion,
luego de la RLCA.

El tratamiento con plasma rico en plaquetas (PRP)
es una terapia regenerativa utilizada cada vez con
mayor frecuencia en medicina musculoesquelética,
ya que podria incrementar la reparacion de los
tejidos que tienen poca capacidad de recuperacion.

El procedimiento consiste en la inyeccion de sangre
autéloga enriquecida en plaguetas, la cual se obtiene
por medio de centrifugacion diferencial.

La eficacia y los posibles efectos reparadores del PRP
han sido evaluados en los traumas del tejido cartilaginoso
y en la restauracion de la funcién comprometida,
por ejemplo en pacientes sometidos a reparacién del
manguito rotador, y en sujetos con artrosis o con
epicondilitis medial. Es posible que los beneficios del
PRP sean atribuibles a la mayor adhesioén, reclutamiento,
proliferacién, migracién y diferenciacion de células del
estroma, y al remodelado tisular, la produccién de matriz
y la diferenciacion de los condrocitos.

Diversos estudios analizaron los efectos del PRP para
el tratamiento de las lesiones de LCA. En modelos con
animales, esta forma de terapia acelera la cicatrizacion,
pero para los seres humanos, la informacion es mucho
menos categdrica. En este contexto, el objetivo de la
presente revision sistematica con metanalisis de estudios
controlados y aleatorizados fue evaluar los efectos del
PRP sobre la evolucién clinica de la RLCA. Para tal fin se
consideraron estudios clinicos controlados y aleatorizados
en los cuales se compararon los efectos del PRP sobre
los puntajes funcionales, la estructura y la funcion de la
rodilla, y en la incidencia de complicaciones.

Métodos

Se identificaron articulos publicados en inglés o en
chino, a partir de nueve bases de datos. El criterio
principal de valoracién fueron los puntajes de dolor en
escalas visuales analdgicas (EVA) y los puntajes en el
International Knee Documentation Committee (IKDC).

12

Resultados

Fueron analizados 14 estudios; cuando la inyeccion
de PRP se realizé en tuneles de injertos, los puntajes
globales en las EVA fueron similares en el grupo de
tratamiento activo y el grupo control (p = 0.31); en el
analisis por subgrupos, los puntajes de la EVA y del
IKDC solo mejoraron a los tres meses de la cirugia
(p = 0.0003 y p < 0.00001, respectivamente).

Cuando el PRP se aplico en los sitios de recuperacion
de hueso y tenddn rotuliano, los puntajes de la EVA
disminuyeron a los seis meses de la cirugia (p < 0.00001),
mientras que los puntajes del IKDC no fueron
significativamente diferentes (p = 0.07).

Luego de la aplicacion de PRP, los puntajes del indice
Lysholm a los tres meses difirieron entre los dos grupos
(p < 0.00001), pero los puntajes de los indices Tegner
(p = 0.86), KT-1000 (p = 0.12), el indice positivo de la
prueba de cambio de pivote (p = 0.64), el agrandamiento
de los tuneles (femoral, p = 0.91; tibial, p = 0.80) y
la caracterizacion de los injertos (p = 0.05) no fueron
diferentes entre los grupos. No se registraron diferencias
entre los grupos en los indices de complicaciones.

Conclusion

Los resultados de la presente revision sistematica con
metanadlisis indican que luego de la RLCA, el tratamiento
con PRP podria asociarse con reduccion del dolor
posquirurgico y con mejoria de la funcion de la rodilla
a corto y mediano plazo, pero seria ineficaz en el largo
plazo. La aplicacion de PRP no mejora la estabilidad de
la rodilla ni el agrandamiento de los tdneles y no acelera
la cicatrizacion de los injertos. Incluso asi, se requieren
mas estudios para establecer conclusiones categoéricas al
respecto.
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5- Diagnostico y Tratamiento de la
Fibromialgia

Siracusa R, Di Paola R, Cuzzocrea S, Impellizzeri D

International Journal of Molecular Sciences 22(8):1-31,
Abr 2021

La fibromialgia (FM) es un trastorno neuroldgico
poco conocido y dificil de diagnosticar, asociado
con dolor, rigidez, insomnio, fatiga y sintomas
psiquiatricos. El diagndéstico de FM incluye el dolor
bilateral por encima y por debajo de la cintura,
caracterizado por dolor centralizado, y el dolor
crénico generalizado que dura al menos tres meses,
caracterizado por dolor a la palpacion en sitios
corporales especificos. Esta enfermedad afecta a
alrededor del 5% de la poblacién mundial y su
incidencia es mayor en mujeres que en varones.

La FM esta relacionada con un problema de
procesamiento del dolor en el cerebro. En la mayoria
de los casos, los pacientes se vuelven hipersensibles
al dolor. Las alteraciones a nivel central y periférico
en el procesamiento del dolor permiten explicar la
fisiopatologfa de la FM. Los factores neuroendocrinos,
la predisposicion genética, el estrés oxidativo y
los cambios ambientales y psicosociales también
desempefan un papel importante. Por lo tanto, se
considera una enfermedad multifactorial. Las mujeres
son mas propensas a la FM que los varones debido
a los niveles mas altos de ansiedad y depresion, el
comportamiento alterado en respuesta al dolor, la
informacion alterada a nivel central y los efectos
hormonales relacionados con el ciclo menstrual.

Los pacientes con FM tienen un umbral de dolor
mas bajo, que conduce a mayor percepcion del
dolor y genera un cuadro de hiperalgesia difusa y
alodinia. El tratamiento con antidepresivos, opioides,
antagonistas de los receptores de glutamato y canales
de sodio suele reducir el dolor y la hiperalgesia en
sujetos con FM. Por el contrario, los antiinflamatorios
no esteroides no tienen ningun efecto beneficioso.
Algunos pacientes con FM responden al tratamiento
con antagonistas del receptor de glutamato N-metil-
D-aspartato, lo sugiere un aumento en la actividad
glutamatérgica. Sin embargo, el uso de estos
farmacos no siempre se tolera bien y, por lo tanto,
es posible que no siempre tengan un uso clinico.
Alternativamente, se ha demostrado que una dieta
baja en glutamato reduce los sintomas de FM. Los
estudios clinicos basados en imagenes han confirmado
la presencia de alteracion neuronal central en los
procesos nociceptivos en pacientes con FM. Se ha
informado que los mensajeros intracelulares, cuyos
cambios pueden producir efectos duraderos al alterar

la excitabilidad neuronal y mejorar la transcripcion
génica, tienen un papel importante en la hiperalgesia
asociada con la FM. A nivel periférico, las personas
con FM tienen un numero reducido de fibras nerviosas
epidérmicas y alteracién en los umbrales de calor, frio
y dolor. La administracién de lidocaina en los musculos
de los pacientes con FM reduce de forma significativa
la hiperalgesia y el dolor. La fatiga tipica de la FM se
debe tanto a las alteraciones centrales como a cambios
en el tejido muscular. La disminuciéon del pH y la
liberacion de sustancia P también estan involucradas
en los sintomas de la FM. Estudios recientes indican
gue los procesos inflamatorios de origen neurogénico
gue se producen en los tejidos periféricos, la médula
espinal y el cerebro participan de la fisiopatologia

de la FM. Se ha confirmado que la inflamacién esta
involucrada en la FM. Smart y col. concluyeron que

la autoinmunidad contribuye potencialmente a la

FM subinflamatoria. Diversas alteraciones genéticas
estan vinculadas con el riesgo de FM, lo que refuerza
la hipotesis genética como un factor potencial en

la patogénesis de esta enfermedad. El papel del

estrés en la exacerbacién de los sintomas de la FM

ha sido ampliamente descrito en diversos estudios.

La activacion eje hipotdlamo-hipofiso-suprarrenal
puede explicar algunos de los sintomas observados

en esta enfermedad; sin embargo, los resultados de
los estudios son contradictorios. Se ha observado que
los niveles de cortisol total y libre estan disociados en
pacientes con FM. Las comorbilidades psiquiatricas
tienen una estrecha correlacion con el estrés, los
sintomas y el prondstico de la FM. El impacto de

los sintomas de depresién en el procesamiento del
dolor alin no esta claro. Los trastornos del suefo, tan
frecuentes en los pacientes con FM, pueden contribuir
sustancialmente a la intensidad y gravedad del dolor.
La relacion entre los trastornos del suefio y la FM aun
no se ha aclarado por completo, pero se cree que
existe una correlacion bidireccional caracterizada por
un circuito de retroalimentacion positiva.

Diversos estudios clinicos han demostrado que las
fibras C amielinicas pequefas y las fibras A mielinicas
estan involucradas en la neuroinflamacién periférica
en la FM. Estas fibras que transmiten sefales de
dolor se encuentran en estructuras superficiales
y profundas. Las fibras C impulsan la liberacion
de citoquinas, quimioquinas y neuropéptidos
proinflamatorios; por el contrario, las fibras A
generalmente responden a estos estimulos. La
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alteracion morfoldgica y funcional de estas fibras
conduce a mayor sensibilidad de la neurona a
segundos estimulos con la amplificacién de la
reactividad, fendmeno denominado sensibilizacion
periférica, e inflamacion neurogénica local. La funcion
de las fibras C esta influenciada por factores locales

y sistémicos. Se cree que la FM es provocada por

la degradacion del sistema nervioso auténomo al

no poder adaptarse a un entorno hostil. Algunos
estudios sugieren que los pacientes con FM presentan
neuroinflamacion central. Ademas, el aumento de

la actividad nociceptiva en los musculos y otros
tejidos después de la inflamacion neurogénica

podria contribuir alin mas a la sensibilizacion central
mediante una mayor entrada no ciclica en la

médula espinal.

En la actualidad, el diagnostico de FM se basa
Unicamente en la evaluacién clinica completa. Los
puntos sensibles y la medida algométrica del umbral
del dolor a la presién siguen siendo factores
importantes para el examen clinico musculoesquelético
completo y para la exclusion de otros diagnosticos.

La variabilidad fenotipica individual y la coexistencia
de otras afecciones, asi como la ausencia de criterios
universales y de biomarcadores especificos hacen

gue el diagndstico de la FM sea sumamente complejo
y dificil.

Los antecedentes familiares de FM, junto con
causas ambientales como traumas, enfermedades o
estrés emocional, podrian predisponer a las personas
a la FM. Las alteraciones en genes involucrados en
los trastornos del estado de animo se consideran
factores de riesgo para la FM, pero los hallazgos no
son concluyentes. Se ha informado que los factores
genéticos pueden ser responsables de hasta el 50%
de la vulnerabilidad a la FM. Los polimorfismos de
nucledtido Unico estan directamente relacionados
con la susceptibilidad a esta enfermedad. Las
modificaciones epigenéticas también estan
involucradas en la FM. Los micro-acido ribonucleicos
(ARN) son considerados biomarcadores prometedores
para comprender mejor la etiologia de la FM. La
alteracion de los genes que codifican las citoquinas
inflamatorias, los transportadores de glutamato y
el receptor metabotrépico de glutamato puede ser
importante en la patogenia de la FM. El receptor
opioide mu en los linfocitos B se ha propuesto
como un biomarcador especifico para pacientes
con FM.

Los estudios sobre marcadores serolégicos Unicos
de FM demuestran resultados prometedores,
pero contradictorios, y hasta la fecha no se han
confirmado pruebas clinicas. Los anticuerpos clasicos
y especificos propuestos adn no han sido validados
como biomarcadores de diagnéstico potentes y
utiles para la FM. La medicion de aminoéacidos
en el plasma de pacientes con FM es un area de
particular interés. El neuropéptido Y, la sustancia
Py el factor neurotréfico derivado del cerebro se
encuentran elevados en pacientes con FM y se estan
estudiando como biomarcadores serolégicos de la
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enfermedad. En comparacion con los controles sanos,
los pacientes con FM demostraron niveles mas altos
de compuestos de glutamato. El patron de expresion
de la interleuquina-8 podria ayudar en el diagnostico
de FMy, al igual que el glutamato, en estrategias de
tratamiento eficaces. El andlisis protedomico, que es
la identificacién de proteinas en muestras biolégicas
como fluidos corporales y extractos de tejidos,
estd recibiendo un interés creciente en la FM. La
sobreexpresién de ciertas proteinas, como la ciclofilina
A'y las calgranulinas, entre otras, es una caracteristica
de los sujetos con FM. Las proteinas expresadas de
forma diferencial podrian servir como biomarcadores
potenciales para el diagnéstico y la evaluacion
clinica de la FM. El analisis metabolémico también
se ha estudiado para diferenciar sujetos sanos de
aquellos con FM. Tres marcadores de metabolitos
(taurina, creatina y acido succinico) demostraron
ser importantes para diferenciar la FM y también se
correlacionaron con los sintomas de dolor y fatiga. Sin
embargo, aln se necesitan estudios adicionales.

Las especies reactivas de oxigeno tienen un papel
clave en la FM y en la progresion de la enfermedad.
El tratamiento con antioxidantes y vitaminas, junto
con antidepresivos y analogos estructurales del acido
gamma-aminobutirico, puede aliviar los sintomas de
la FM. Los compuestos bioactivos derivados de plantas
medicinales han demostrado efectos analgésicos y
propiedades antioxidantes beneficiosos en pacientes
con FM.

La FM es un trastorno que afecta significativamente
la calidad de vida de los pacientes y tiene un
alto costo econémico asociado. La patogénesis
de esta enfermedad no es bien conocida y, en la
actualidad, el diagnostico es solo clinico. El estrés
oxidativo, la disfuncion mitocondrial, las deficiencias
multivitaminicas y la desproporcion entre oxidantes y
antioxidantes estan asociados con la FM y son objetos
de estudios. AUn no se han identificado pruebas
objetivas o biomarcadores con suficiente precision
diagndstica, y los analisis actuales solo pueden
indicar una predisposicion a la FM. La investigacion
protedmica, asi como los perfiles de expresion génica,
pueden tener aplicaciones potenciales como métodos
novedosos para el diagnostico de la FM. El tratamiento
farmacoldgico por si solo es inadecuado para la
mayoria de los pacientes con FM. Dado los multiples
factores que estan involucrados en esta enfermedad,
el abordaje multidisciplinario es clave.
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6 - Miedo al Dolor

Caneiro J, Smith A, O’Sullivan P y colaboradores
Physical Therapy 102(2):1-12, Feb 2022
El dolor musculoesquelético (DME) crénico es

una de las causas principales de discapacidad en
todo el mundo, con una perspectiva de crecimiento



exponencial en las préximas 2 décadas, con el
consiguiente impacto sobre los sistemas de salud.

Una vez descartado un trastorno grave, la percepcion
del DME esta influenciada por factores fisicos,
anatomopatolégicos, psicolégicos, sociales, culturales,
sensoriales, genéticos y sexuales, asi como por el estilo
de vida, los antecedentes, la comorbilidad, la etapa
de la vida del paciente y la confianza en si mismo.
Todos estos factores son puestos en juego en una
interrelacion dinamica, lo que hace del DME crénico
una experiencia Unica para cada individuo.

Las conceptualizaciones contemporaneas del
dolor hacen énfasis en su funcién protectora y en su
influencia sobre el comportamiento de las personas. La
significacion subjetiva del dolor afecta las respuestas
emocionales (miedo al dolor) y las respuestas
conductuales (proteccion, evitaciéon). Una investigacion
controlada reciente expuso un grupo de personas a
recibir informacién preocupante o no preocupante a
través de un informe de resonancia magnética (RM).
Las personas que recibieron la informacion
preocupante percibieron con mayor frecuencia como
necesarias intervenciones con mala relacién de riesgos
y beneficios, como el uso de opioides, inyectables y
cirugfa, y reportaron peores resultados en intensidad
del dolor, discapacidad, salud mental y autosuficiencia.
El estudio sefala el potencial de mensajes
preocupantes o de reaseguro para definir conductas
relacionadas con la salud.

El miedo al dolor, la angustia psicolégica y la
confianza en si mismo son mediadores en el individuo
entre el dolor y la discapacidad. El miedo al dolor
es modificable, y la identificacion de conductas
protectoras (tareas resguardadas con tiempo suficiente)
y de conductas de evitaciéon (no realizacion de
determinada tarea) puede ser una oportunidad para
disminuir la discapacidad y la carga de morbilidad del
DME croénico.

En esta revision, los autores analizan datos recientes
de estudios realizados sobre pacientes con DME crénico,
relacionados con el miedo al dolor, con los procesos de
aprendizaje de seguridad y con sus repercusiones para
el tratamiento. La revision va dirigida a proveer a los
fisioterapeutas con una estructura clinica conceptual para
implementar un tratamiento funcional cognitivo (TFC).

Es frecuente que las personas de todas las edades
que viven en sociedades occidentales profesen
creencias poco Utiles sobre el cuerpo y el dolor.

El cuerpo es a menudo percibido como fragil y
vulnerable, y el dolor es interpretado como una
amenaza de dafo estructural. De ahi la percepcion
gue la parte del cuerpo afectada por el dolor debe

ser protegida e inmovilizada. Estudios realizados con
pacientes que sufren dolor de espalda, cadera o rodilla
sugieren un consenso social favorable a la informacion
que apoya las creencias de temores relativos al cuerpo
y al dolor. Investigaciones cualitativas sobre personas
con dolor crénico han brindado evidencia de que el
miedo al dolor y la evitacion pueden ser entendidos
como respuestas de sentido comun ante la amenaza
de un dolor que puede llegar a ser grave, incontrolable
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e impredecible. Aunque la evitacion puede reducir el
miedo y el dolor en el corto plazo, también evita que
la persona tenga una experiencia de aprendizaje que
pueda disipar sus temores. El fracaso de los intentos
por tomar el control sobre la experiencia de dolor
refuerza el temor y aumenta la discapacidad en el
largo plazo. Los factores que pueden incrementar el
miedo al dolor y las conductas aversivas incluyen la
incertidumbre diagndstica, los informes ominosos,
los consejos médicos negativos, los consejos
contradictorios de distintos profesionales de la

salud y las creencias sociales sobre la vulnerabilidad
estructural del cuerpo.

Una gran cantidad de personas con lumbago
crénico creen que un “mal movimiento” puede
traer graves consecuencias negativas a sus espaldas.
Esta creencia aumenta la expectativa del dolor
y el miedo, empeora la experiencia dolorosa y
condiciona la conducta de los pacientes hacia la
evitacion, las maniobras musculares defensivas y la
restriccion del movimiento. Las respuestas musculares
sobreprotectoras pueden ser pronociceptivas, lo que
aumenta la intensidad y la persistencia del dolor. Las
respuestas cognitivas y emocionales son mecanismos
potentes que pueden modular la experiencia de
dolor de una persona. La incapacidad para distinguir
lo que es seguro de lo que es peligroso ha sido
propuesta como un mecanismo central en la
generalizacion de las respuestas protectoras que
conducen a la discapacidad.

El modelo de evitacién por temor en el DME crénico
describe un circulo de pensamientos negativos,
miedo al dolor, evitacion de actividades, depresion
y discapacidad, que a su vez empeora la experiencia
del dolor. La “creaciéon de sentido” es el proceso por
el cual las personas encuentran la significacion de su
dolor y pueden asi seguir adelante. La creacion de
sentido es el centro del modelo de sentido comun,

y ha sido propuesto como una herramienta para los
profesionales de la salud.

El modelo describe un proceso dindmico
de representacion cognitiva, actualizada
permanentemente por nueva informacion
proveniente de amigos, familiares, colegas, medios de
comunicacion, profesionales de la salud, del propio
cuerpo, etcétera. La representacion cognitiva crea el
sentido del dolor en 5 dimensiones: 1) identidad;

2) causas; 3) consecuencias; 4) linea del tiempo, y
5) curacion/control.

La reduccion del temor esta relacionada con la
capacidad de las personas para formar nuevos
recuerdos de seguridad, que compitan con los
recuerdos previos de temores, lo que regula la
respuesta conductual y emocional al miedo. Este
concepto surge de la teoria inhibitoria del aprendizaje,
gue propone “aprendizajes correctivos” (nuevas
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experiencias de seguridad) para superar la ansiedad y
el miedo.

El modelo de sentido comun puede también ayudar
a los clinicos a comprender el proceso de creacién de
sentido involucrado en el aprendizaje de seguridad
de los pacientes con DME crénico. El cambio de
expectativas y el desarrollo de nuevos recuerdos de
seguridad son centrales en el aprendizaje inhibitorio.

Los autores proponen una estructura conceptual
enfocada en el proceso de cambio por el cual el
aprendizaje de seguridad conduce a la recuperacion.
Esta estructura conceptual incluye la historia personal
del paciente, con identificacién de metas para la
recuperacion. La creaciéon de sentido y el aprendizaje
de experiencias proveen al paciente con estrategias
efectivas para controlar la intensidad del dolor, su
impacto y la respuesta emocional. Para los autores,
esta estrategia es Util también para los pacientes
con bajos niveles de temor al dolor, en quienes las
conductas de evitacion pueden provenir de un sentido
comun impuesto por el consenso social y no basado
en la experiencia personal.

Los autores hacen también énfasis en el uso de un
estilo de comunicacion abierto, no judicante, reflexivo
y que brinde refuerzo positivo a las emociones,
las creencias y las experiencias del paciente con
dolor crénico. Las practicas de comunicacion deben
consolidar una alianza terapéutica fuerte y confiable,
en un ambiente de bajo estrés. Un cuestionario
de pesquisa previo a la entrevista puede ayudar a
anticipar las areas problematicas.

La estrategia de exposicion conductual expone
gradualmente a la persona a aquellas tareas que teme
hacer y que evita, bajo la hipotesis de lograr que no
se cumplan las expectativas de dolor del paciente. En
contraste, la exposicién controlada es un proceso de
cambio conductual enfocado en la propia experiencia
de dolor de la persona, a quien se brinda elementos
para nuevas asociaciones de seguridad; la premisa
subyacente es que el desequilibrio entre expectativas y
experiencias conduce a nuevos aprendizajes.

Las técnicas de exposicién constituyen un desafio
para el paciente y para el profesional, que debe
acompanfar y brindar confianza y apoyo durante el
recorrido del proceso. Si este proceso es exitoso, el
paciente con dolor cronico podra encontrar la forma
de lograr la generacién de sentido del dolor, el control
emocional de este y la reduccion de la discapacidad.
La forma de desarrollo del proceso es variable para
cada persona, y puede llevar unas pocas semanas, o
prolongarse entre 3 meses y 6 meses. Las sesiones
de refuerzo pueden ser necesarias ante cuadros
recurrentes de dolor.

A pesar del reconocimiento y de la promocion
del abordaje biopsicosocial del dolor, el modelo
biomédico es aun mayoritario. La creencia difundida
en pacientes y en profesionales de la salud es que
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el dolor estd asociado con una lesion estructural

y biomecanica (aun en ausencia de evidencia de
traumatismo o de afeccién grave), y que los estudios
de imagenes pueden revelar la fuente del dolor. Los
autores sostienen el punto de vista que enfocarse

en presuntas anormalidades corporales conduce a

la fijacion del proceso doloroso, a sobremedicacion,
a medicalizacion innecesaria, a efectividad limitada
de las intervenciones terapéuticas y a conductas
sobreprotectoras y aversivas.

El papel de la comunicacién es crucial para
pacientes y profesionales de la salud en el dominio
del DME crénico. Es fundamental lograr una
narrativa unificada en familiares, amigos, colegas
de trabajo, cuidadores y consejeros para lograr la
recuperacion; lo contrario conduce a obstaculos en el
camino de esta recuperacion. Las gufas de practicas
clinicas son muy Utiles, aunque muchas veces no
son seguidas cabalmente. Las iniciativas en salud
publica deben propender a modificar el consenso
social de creencias no apoyadas en evidencias. La
efectividad del abordaje biopsicosocial del dolor debe
surgir de investigaciones controladas, disefiadas con
metodologfa adecuada.

El aprendizaje de experiencias y la creacion de
sentido proveen al paciente con DME crénico de
estrategias efectivas para controlar la intensidad
del dolor, su impacto y la respuesta emocional. La
estrategia es util también para los pacientes con bajos
niveles de temor al dolor, en quienes las conductas
de evitacién pueden provenir de un sentido comun
impuesto por el consenso social y no basado en la
experiencia personal.
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Utilice el formulario para realizar consultas profesionales a los integrantes de los comités cientificos, columnistas, corresponsales y consulto-
res médicos de SIIC. En caso de inconveniente o limitaciéon del médico requerido, el pedido se deriva al especialista que consideremos mejor
relacionado con el tema. Recomendamos formular preguntas concisas para facilitar respuestas precisas. Las consultas a expertos de habla no
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los expertos consultados.

Médico o institucion consultante

Correo electronico (e-mail).......c.ccoceiiiiiiiiiiiiis

[DTeTyg1Tel] I Lol oo} L= (o] o T- Y PSPPSR SRR
CPoiiieee Localidad ......cooeveeieiieieeeieee e PaiS ..t Teléfono.....ccooevericiiciee
desea consultar @l Dr.........ccccooiiiiiiiiiii lo siguiente:

(en caso de que el espacio de consulta resulte insuficiente, ampliela en una pagina adicional)

Aclaracién

Las solicitudes de articulos, consultas a bases de datos, etc., no corresponde canalizarlas por Contacto Directo.

con autores distinguidos

Para relacionarse con los autores cuyos articulos fueron seleccionados en esta edicion, cite a la Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica

(SIIC) y a la coleccién Temas Maestros.

TM N° Titulo

Direccion

A La curcumina seria Util en el tratamiento...
1 Compuestos Bioactivos para Sintomas...

2 Tratamiento de la Tendinopatia Glutea:..

3 Impacto a Corto Plazo de la Combinacién...

4 Efectos del Plasma Rico en Plaquetas sobre...
Diagnostico y Tratamiento de la Fibromialgia

6 Miedo al Dolor

Dr. Y. Henrotin. Institute of Pathology, University of Liége, Lieja, Bélgica

Dr. C.-L. Shen. Department of Pathology, Texas Tech University Health Sciences Center, Lubbock,
Texas, EE.UU.

Dr. A. Ladurner. Department of Orthopaedics and Traumatology, Kantonsspital St. Gallen, St. Gallen,
Suiza

Dr. S. J. Summers. Brain Stimulation and Rehabilitation (BrainStAR) Lab, Western Sydney University,
Sidney, Australia

Dr. X. Xi. Department of Exercise Rehabilitation, Shanghai University of Sport, Shanghai, China

Dra. R. Di Paola. Department of Chemical, Biological, Pharmaceutical and Environmental Sciences,
University of Messina, Messina, Italia

Dr. J. P. Caneiro. Faculty of Health Sciences, Curtin University School of Allied Health, Perth, Western
Australia, Australia
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Autoevaluaciones de lectura

Por cada articulo de las secciones Expertos invitados y Resefas destacadas se formula una pregunta, con cinco opciones de respuesta. La correc-
ta, que surge de la lectura atenta del trabajo, se indica en el sector Respuestas Correctas, acompanada del fundamento escrito por el especialista
que elabord la pregunta.

TM N° | Enunciado Seleccione sus opciones

¢ Qué compuesto bioactivo o alimento funcional | A) La capsaicina.

podria usarse como tratamiento de los sintomas | B) El jengibre.

1 similares a los de la fibromialgia (FM)? C) La curcumina.

D) El extracto de semilla de uva.

E) Todas las respuestas anteriores son correctas.

¢Cudles son las opciones terapéuticas posibles | A) La terapia con plasma rico en plaquetas.

en pacientes con tendinopatfa glutea de grado | B) La terapia fisica y los corticoides.

2 102? C) La bursectomia con liberacion de la banda iliotibial.
D) Todas ellas.

E) La reparacion quirdrgica.

¢Cuadl de los siguientes no es un efecto positivo | A) Disminucion de la kinesiofobia.

de la educacion neurocientifica del dolor? B) Potenciacion de los efectos analgésicos de los opioides.
3 C) Disminucion de la dramatizacién inapropiada del dolor.
D) Menor temor al movimiento.

E) Menor ansiedad al movimiento.

¢Cuéles son los efectos del tratamiento con A) El PRP reduce el dolor posquirtrgico y mejora la funcién de la rodilla a corto y mediano plazo.
plasma rico en plaquetas (PRP), luego de B) La aplicacion de PRP mejora la estabilidad de la rodilla.

4 la reconstruccién quirurgica del ligamento C) La aplicacion de PRP acelera la cicatrizacion de los injertos.
cruzado anterior? D) Todos ellos.

E) Ninguin beneficio.

Respuestas correctas
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