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1. Capitulo 1

1.1. Antecedentes.

La osteoartritis (OA) es altamente prevalente alrededor del mundo. Se estima que
300 millones de personas en todo el mundo padecen de ellay es la principal causa
de discapacidad en los adultos mayores que conduce a dolor, pérdida de funcion y
disminucién de la calidad de vida®.

Antes se pensaba que la OA era simplemente una enfermedad de desgaste. La
sobrecarga crénica y la biomecanica alterada en la articulacion conducian a la
destruccién del cartilago articular y la inflamacion resultante. Posteriormente, se
provoca rigidez, hinchazén y pérdida de movilidad?®.

Ahora se sabe que a OA es un proceso mucho mas complejo compuesto por
factores inflamatorios y metabdlicos. La OA es mas notable por su efecto sobre el
cartilago articular, que se degrada severamente durante el curso de la enfermedad.
Aunque el cartilago tiene los cambios mas notorios, toda la articulacién se ve
afectada, incluida la sinovial, los ligamentos articulares y el hueso subcondral® 2.
Actualmente no existe una cura para la OA. El tratamiento se puede clasificar en
términos generales en reduccion de factores de riesgo modificables, terapia intra-
articular, modalidades fisicas, terapias alternativas y tratamientos quirdrgicos. Al
principio del curso de la OA, el tratamiento se centra en la reduccion del dolor y la
rigidez. Posteriormente, el tratamiento se enfoca en mantener el funcionamiento

fisico®: S.



La inyeccion intra-articular de esteroides es una opcion en el tratamiento de los
brotes inflamatorios de OA, aunque la eficacia es limitada y de corta duracién. Los
viscosuplementos como el &cido hialurénico tienen efectos inciertos cuando se usan
por via intra-articular para el tratamiento de la OA en la rodilla. Aunque
posiblemente sean menos eficaces a corto plazo, pueden proporcionar un
tratamiento mas duradero en la OA%,

El &cido hialurénico es un componente natural del tejido conectivo. Es parte
integrante y fundamental de la estructura de soporte del propio tejido conectivo y
participa en la organizacion de sus principales componentes macromoleculares.
Los elementos sustitutos, como el colageno, los proteoglicanos, la fibronectina y el
agua, se unen a varios lugares de la molécula lineal del acido hialurénico y forman
grandes complejos macromoleculares que, a su vez, sostienen el extracelular®.

El &cido hialurénico producido por los sinoviocitos tipo B es un componente
importante del liquido sinovial, donde ayuda a lubricar las articulaciones y mitigar el
estrés mecanico. Este acido hialurénico también protege el cartilago contra las
células inflamatorias y las enzimas liticas que degradan el cartilago®.

Por tanto, dada su capacidad para restablecer el mecanismo normal entre el
glucégeno y el lactato, el &cido hialurénico puede ser implementado
razonablemente en ortopedia, reumatologia o medicina fisica y rehabilitacion.
Existen diversos viscosuplementos como el hilano G-F20, u otros derivados de
acido hialurénico que han sido puestos a prueba a través del tiempo por el interés
en su eficacia, efectos adversos, costos, etc®.

Con respecto a costos, la viscosuplementacién es un tratamiento que no esta al

alcance de todos los estatus econémicos, puesto a que los precios suelen estar
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sobre los 300 dolares estadounidenses ($USD). Sin embargo, su aplicacion Unica
es una fortaleza que permite observar verdaderamente el costo-efectividad del
producto. Existen compuestos econémicos fuera de la viscosuplementacion como
lo son la infiltracion de metilprednisolona con un valor de $8 USD vy el plasma rico
en plaquetas (PRP) cotizado en $120 USD que son una opcion para la poblacion
en general pero no se comparan con los beneficios de la viscosuplementacion®.

El hilano GF20 est& alrededor de los $370 USD, con una diferencia de 66 ddlares
sobre su competencia en el presente estudio, el acido hialurénico con enlaces
cruzados, valorado en $304 USDS. Por este motivo se propone la siguiente
investigacidon sobre su costo- beneficio y si es relevante la seleccion del compuesto

mas econdmico®.

1.2. Planteamiento del Problema.

Tomando en cuenta que la tasa del dolor en la osteoartritis de rodilla va desde
grados moderado a severo y el dafio del cartilago articular es progresivo, se debe
tomar accion con analgésicos y regeneradores del tejido de la articulacidon. Ante la
existencia de diferentes tipos de farmacos, diferentes dosis, compuestos activos,
efectos adversos, precios, etc., se genera un problema a la hora de elegir el
tratamiento mas adecuado para el paciente’ 8,

En el presente se nos abastece de medios informativos, métodos comparativos y
estudios como este para determinar lo mejor para la poblacion en general, ahorro
de recursos y beneficios oportunos en caso de patologias que afectan a nivel
mundial de una manera significativa. Para este tipo de ahorro/beneficio estan los

andlisis costo efectivdad®.



El analisis costo-efectividad es una evaluacién econémica que busca comparar dos
0 mas alternativas, con la perspectiva de sus costos y de los efectos en salud que
ellos generan. Se utilizan, principalmente, para apoyar el proceso de toma de
decisiones sobre la implementacion de alternativas, las cuales deben ser
comparadas a partir de una restriccion presupuestal; y con respecto al andlisis
deterministico univariado, este se emplea para encontrar el efecto individual sobre

los beneficios netos entre esquemas®.

1.3. Justificacion.

El estudio se realiza considerando el dolor y el dafio articular que genera la
enfermedad y como compromete el estilo de vida del paciente si este no se trata
debidamente. Tener este tipo de trabajos contribuye con darle al médico una
alternativa informada y que el paciente conozca qué es lo que a €l le conviene a la
hora de tomar la decision de cual farmaco elegir, que forma parte de los beneficios
de la investigacion, incluyendo un diagnostico oportuno basado en costo-
efectividad.

Debido a esto se plantea estimar la rentabilidad y efectividad del hilano GF20 vs la
del acido hialuronico de enlaces cruzados con el uso de escalas validadas en
relacion a la busqueda de mejoria de los sintomas de la osteoartritis de rodilla. Las
gue se aplican en este estudio son el WOMAC score y el KOOS, siendo estos
instrumentos disefiados por un conjunto de variables destinados a medir y valorar
el estado tanto fisico como integral de pacientes con osteoartritis de rodilla, con la

finalidad de cumplir los objetivos establecidos.



El &cido hialuronico de enlaces cruzados es una nueva opcion terapéutica de
infiltracidn en el pais, que promete pronta mejoria de sintomas y beneficios
favorables para el paciente como Ilo hacen otros compuestos de
viscosuplementacion, y a menor precio. Con este estudio se aspira poder
establecer, a través de la estadistica, cual de los dos compuestos es mas
conveniente en base al costo-beneficio de los mismos. Al momento no hay escritos
comparando este nuevo compuesto con otros en el pais.

El siguiente trabajo estara bajo la linea de investigacion numero 1 correspondiente
a la sub-linea de investigacion “salud publica”; y con lo que respecta a las
prioridades de investigacion del Ministerio de Salud Publica (MSP), profundizara en
el drea 16 de sistema nacional de salud, bajo la linea de financiamiento de la

atencién de salud.

1.4.Objetivo general.

Determinar el costo — efectividad del uso de hilano G-F20 vs acido hialurénico con

enlaces cruzados en pacientes con osteoartritis.

1.5.0bjetivos especificos.

e Determinar la efectividad en términos de sintomas, y dolor segun la escala
de WOMAC alos 3y alos 6 meses.

e Determinar la efectividad en términos de sintomas, rigidez, dolor, actividades
diarias y deportivas segun la escala de KOOS, asi como sus sub escalas a
los 3y alos 6 meses.

e Describir la cantidad de costos directos e indirectos por tratamiento de

manera individual.



1.6.Hipotesis

La evaluacion de costo-efectividad determina mejores resultados con acido

hialurénico con enlaces cruzados que con el hilano GF20 en pacientes con OAR.

2. Capitulo 2: Marco tedrico.

2.1.Evaluacién clinica de la osteoartritis
La OA es la forma mas comun de artritis y posee una marcada variabilidad en la
expresion de la enfermedad como se redacté previamente en los antecedentes.
Aunque la mayoria de los pacientes presentar dolor articular y limitaciones
funcionales, la edad de inicio de la enfermedad, la secuencia de afectacién articular
y la progresion de la enfermedad varian de una persona a otra'°.
2.1.1 Manifestaciones clinicas
Los sintomas principales de la OA son dolor articular, rigidez y restriccion
locomotora. Los sintomas generalmente se presentan en solo una o algunas
articulaciones en una persona de mediana edad o mayor. El dolor en la OA empeora
con el uso de las articulaciones (dolor mecanico) y se alivia con el reposo. Es el
sintoma mas frecuente y generalmente progresa a través de tres etapas!’.
La primera etapa corresponde al dolor agudo y predecible generalmente provocado
por un indicio mecanico que finalmente limita las actividades de alto impacto con un
efecto relativamente modesto en la funcion. En la segunda etapa el dolor se vuelve
mas constante y comienza a afectar las actividades diarias. Puede haber episodios

impredecibles de rigidez!?.



Finalmente en la tercera etapa el dolor se caracteriza por ser sordo y mantenerse
constante, puntuado por episodios de dolor intenso, agotador, a menudo
impredecible, que provoca graves limitaciones en la funcion. Sin embargo, no todos
los pacientes pasan por etapas tan distintas y la progresion del dolor puede
detenerse en cualquier etapal’.

El dolor suele empeorar al final de la tarde y al anochecer, pero también puede
empeorar por la mafiana poco después de despertarse. También puede haber dolor
nocturno en la OA severa que puede interferir con el suefio. En algunas personas,
el dolor tiene un caracter neuropatico, que se extiende alrededor de la articulacion
y se asocia con parestesia. Pueden coexistir lesiones periarticulares dolorosas de
tejidos blandos, especialmente con artrosis de grandes articulaciones*?.

Las lesiones periarticulares de los tejidos blandos causan dolor localizado lejos de
la linea articular, mientras que el dolor relacionado con la OA es mas comunmente
severo sobre la linea articular, excepto en las articulaciones proximales como la
cadera o el hombro que pueden tener el maximo dolor distal a la articulaciéon de
origen*?.

Mas manifestaciones clinicas son la de la sensibilidad, que dependiendo de donde
se encuentre puede sugerir patologia articular o periarticular; limitaciéon del
movimiento, inflamacion, deformidad articular que se puede visualizar en un dafio
articular avanzado; y la inestabilidad*?.

La OA tiene predileccion por las rodillas, caderas, las articulaciones interfaldngicas
de los dedos, las primeras articulaciones carpo-metacarpianas, las primeras
articulaciones metatarsofalangicas, y las articulaciones apofisarias de la columna

cervical inferior y lumbar inferior. Junto a esto se muestra un grafico ilustrativo sobre
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las articulaciones afectadas en la AO, desde las mayormente afectadas hasta las

menos afectadas?!?.

Articulaciones afectadas en la osteoartritis

princpaimente sfectadas @
Ccominmente afectadas .
Menos afectadas (@)

Figura 1. Articulaciones afectadas en la osteoartritis.

Referencia: OARSI online primer. Editado por Henrotin Y, Hunter
D, Kawaguchi H. 2016. Sociedad Internacional de Investigacion
sobre osteoartritis. www.primer.oarsi.org.

2.1. 2 Diagnoéstico de la OA.

La OA puede diagnosticarse sin el uso de radiografias y / o investigaciones de
laboratorio en presencia de sintomas y signos tipicos en el grupo de edad de riesgo.
La OA de la articulacion periférica se puede diagnosticar con seguridad solo por
motivos clinicos si se presenta lo siguiente: Dolor articular persistente relacionado
con el uso en una o pocas articulaciones, Edad 245 afios y Rigidez matutina < 30
minutos??.

La presencia de otras caracteristicas clinicas se suma a la certeza diagndstica,

demostradas en la tabla 1. Este enfoque de un diagnéstico clinico esta respaldado
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por el hecho de que pueden estar presentes cambios estructurales evaluados

radiograficamente en ausencia de sintomas y viceversa®?.

Tabla 1. Principales manifestaciones de la osteoartritis.

Principales manifestaciones de la osteoartritis

Caracteristicas del paciente

Edad de inicio m =40 afios *
Sintomas

Dolor = Afecta una o varias articulaciones a la vez.
= Inicio insidioso: progresion lenta a lo largo de los afios
» Intensidad variable
= Puede ser intermitente
= Aumenta con el uso conjunto y se alivia con el reposo
= Dolor nocturno en la osteoartritis grave

Rigidez = [De corta duracion (<30 minutos) y temprano en la mafiana o
relacionados con la inactividad

Hinchazdn » Algunos pacientes (p. Ej., Osteoartritis ganglionar) presentan
hinchazén vy / o deformidad

Sintomas constitucionales w Ausente

Hallazgos del examen fisico

Hinchazdn (sobrecrecimiento seo + liquido / hipertrofia sinovial)
Actitud
Deformidad

Apariencia

Pérdida muscular (global: todos los misculos que actlan sobre Ia
articulacion)

Palpacion Ausencia de calidez
Hinchazdn (el derrame, si estd presente, suele ser pequefio y frio)

Sensibilidad de |a linea articular

Sensibilidad periarticular (especialmente rodilla, cadera)

Rango de movimiento

Crepitacidn (rodilla, bases del pulgar)

Rango de maovimiento reducide
Musculos locales débiles

OA: osteoartritis.

* Las |esiones importantes en las articulaciones y ciertas afecciones raras pueden predisponer a la OA antes de los 40 afios.

Referencia: OARSI online primer. Editado por Henrotin Y, Hunter
D, Kawaguchi H. 2016. Sociedad Internacional de Investigacion
sobre osteoartritis. www.primer.oarsi.org.

Las pruebas de laboratorio adicionales pueden incluir una velocidad de
sedimentacion de eritrocitos (VSG) o proteina C reactiva (PCR). Los marcadores
inflamatorios son normales en la OA y pueden ser (tiles para excluir otros
diagnosticos. El examen radiogréafico se puede utilizar para respaldar un

diagndstico de OA, pero no es una prueba de rutina para considerar como un
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medio para explicar los sintomas clinicos. Los pacientes con un diagnostico solido
de OA por motivos clinicos pueden tener radiografias simples normales y
viceversal? 13,

2.1.3 Diagnéstico diferencial

El diagnéstico diferencial de la OA depende en gran medida de la ubicacién del sitio
afectado, asi como de la ausencia de sintomas sistémicos adicionales. Dentro de
este diferencial entra la artritis reumatoide, que suele confundirse con la OA en
pacientes de mediana edad o adultos mayores cuando esta afecta las articulaciones
de las manos. Sin embargo, los diferentes patrones de afectacion clinica suelen
conducir al diagndstico correcto'?. Este importante diferencial se demuestra en la
tabla 2.

Tabla 2. Distincién clinica entre artritis reumatoide y osteoartritis.

Distincion clinica entre artritis reumatoide y osteoartritis

Caracteristica Artritis Reumatoide Osteoartritis
Articulaciones primarias Metacarpofalangica Interfalangica distal
sfectadas L. _
Interfalangica proximal Carpometacarpiano
Nodos de Heberden Ausente on frecuencia

Caracteristicas conjuntas Suave, calido y tierno Duro y huesudo

Rigidez Peor des Si estd presents, empeora después del esfuerzo, puede describirse como
matutina)
Descubrimientos de Factor reumateide positivo Factor reumateide negativo
aboratorio P - P e rrE e
Anticuerpo anti-CCP positive Anticuerpo anti-CCP negativo
ESR y CRP elevados V5G y PCR normales
CCP: péptido ciclico citrulinado; VSG: velocidad de sedimentacidn globular; PCR: proteina C reactiva.
Referencia: UpToDate 2021. Link:
https://www.uptodate.com/contents/clinical-manifestations-and-
diagnosis-of-

Asi mismo se puede confundir con artritis psoriasica, cristalina e infecciosa. Dentro
del diferencial no se debe olvidar la hemocromatosis, artropatia por sobrecarga de
hierro que puede confundirse con OA de mano; y considerar otras anomalias de los

tejidos blandos Como ejemplo, el dolor de la OA de la cadera debe distinguirse del
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pinzamiento y / o desgarro del labrum, la necrosis avascular de la cabeza femoral
y la displasia de cadera. Y cada articulacion tiene su diferencial individual
dependiendo del tejido blando que lo rodea'? 13,

2.1.4 Osteoartritis de rodilla

La osteoartritis de rodilla es un trastorno complejo de las articulaciones periféricas
con multiples factores de riesgo. La base molecular de la osteoartritis ha sido
generalmente aceptada; sin embargo, aln se desconoce la patogenia exactal® 4,

El tratamiento de los pacientes con osteoartritis implica una historia completa, un
examen fisico completo y una investigacion radiolégica adecuada. El progreso
relativamente lento de la enfermedad permite un enfoque algoritmico gradual en el
tratamiento. El tratamiento no quirdrgico implica la educacion del paciente, la
modificacion del estilo de vida y el uso de dispositivos ortopédicos*4.

Las opciones quirargicas incluyen procedimientos para preservar las articulaciones,
como artroscopia y osteotomia o procedimientos de reemplazo de articulaciones.
La clave para un resultado exitoso a largo plazo es la seleccion 6ptima de pacientes,
el asesoramiento preoperatorio y una buena técnica quirtrgica®®.

2.1.5 Grados de artrosis de rodilla

Con el uso de la radiografia se puede medir la severidad de la OA de la articulacién
tibio-femoral usando comunmente dos clasificaciones, la escala de Kellgren-
Lawrence (KL) y la clasificacion de Ahlback. En la clasificacion de KL se evalGa
principalmente el grado de formacién de los osteofitos?®.

Esta se divide en grado O: ausencia de osteofitos estrechamiento o quistes; grado
1: osteofitos dudosos; grado 2: Osteofitos minimos, posible disminucion del espacio

articular, quistes y esclerosis; grado 3: osteofitos moderados o claros con
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pinzamiento moderado de la interlinea y grado 4: osteofitos grandes y claro
pinzamiento de la interlinea?®.

Por otro lado se encuentra la clasificacion de Ahlback, que se estima es una de las
mas citadas en la literatura y se mantiene en uso en la practica clinica también. Se
aplica en ortopedia para el seguimiento de la progresiéon de la enfermedad, como
criterio de clasificacion en ensayos clinicos, estudios epidemioldgicos, hasta para
indicaciones quitirgicas'’.

La clasificacion de Ahlback cuenta con 5 grados. El grado 1 corresponde al
estrechamiento del espacio intra-articular (Desgaste < 50%); el grado 2 a la
obliteracién del espacio articular; el grado 3 a la erosibn 6sea menor que
corresponde a 0-5 mm; grado 4 a la erosion 6sea moderada que corresponde de 5-
10 mm y se ha descrito hasta el grado 5 con erosidn dsea correspondiente a mas

de 10 mm?’.

2.2 Complicaciones de la osteoartritis

La OA en estadios leves es poco probable de que presente complicaciones. Sin
embargo estas pueden surgir en estadios graves y estos pueden ser: deformidad,
debido a la hinchazon de la articulacion; como la condicién empeora gradualmente,
lleva al dolor cronico; limitacion en realizar actividades cotidianas; desequilibrio que
predispone al paciente a caidas; condrolisis, los huesos o cartilagos afectados
pueden ejercer presion excesiva a un nervio, lo cual interfiere con el funcionamiento

normal del nervio, lo que agrava el dolor, causa entumecimiento y/o debilidad*®.
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Las complicaciones también se clasifican por el tipo de articulacion en la que se
padece la OA, como por ejemplo se pueden depositar cristales de calcio en el
cartilago de las articulaciones, conocido como condrocalcinosis los cuales causan
dolor e hinchazén severa, y también puede haber la formacién de quistes, los cuales
al ejercer presion sobre los vasos sanguineos provocan mayor hinchazén y dolor
de igual maneral® 19,

También debido al dolor puede haber privacion del suefio, lo cual a la larga afectara
al estado emocional del paciente y predisponerlo a enfermedades psicoldgicas o
psiquiatricas. Los pacientes con el OA que tienen niveles del &cido Urico en la
sangre estan en un riesgo mas alto de desarrollar la gota, que es una forma de la

artritis inflamatoria®®.

2.3 Tratamiento de la osteoartritis.

Como se planted en los antecedentes, la OA actualmente no cuenta con una cura.
El tratamiento consiste en una diversidad de variables como la reduccion de
factores de riesgo modificables, terapia intra-articular, modalidades fisicas, terapias
alternativas y tratamientos quirdrgicos. Validada por las guias de la Sociedad
Internacional de Investigacion sobre Osteoartritis (OARSI), en la siguiente tabla

(tabla 3) se muestran las opciones de tratamiento para la osteoartritis?.
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Tabla 3. Opciones de tratamiento para la osteoartritis segun las guias OARSI

Tratamiento

Recomendacioén de las

farmacoldgico (Oral)

guias OARSI
1. Apropiado.
y 2. Apropiado;
fRaic:(L)Jrcecslon en 1. Pérdi@g de peso. basados en tierra
" 2. Ejercicio. 0 con agua por
modificables igual, incluido el
fortalecimiento.
] 1. Apropiado solo
1. Baston. para OA de
Refuerzo de 2. Muletas. rodilla.
modalidades fisicas 3. Intervenciones 2. Incierto.
biomecénicas. 3. Apropiado.

1. No
recomendado.

2. Incierto.

3. Apropiado en
pacientes con
multiples
articulaciones
afectadas.

1. Thai Chi. 4. Incierto en
2. Acupuntura. pacientes con OA
3. Balneoterapia/spa. de rodillay en
4. Estimulacion eléctrica otros casos No
neuromuscular (NMES). apropiado.
5. Autocuidado y 5. Apropiado.
educacion. 6. No
Terapias alternativas 6. Terapia conductual recomendada.
cognitiva. 7. Incierto en
7. Estimulacion eléctrica pacientes con OA
transcutanea (TENS). de rodilla y en
8. Ultrasonido. otros casos No
9. Terapia laser. apropiado.
10. Terapia de campo 8. Incierto en
electromagnético. pacientes con OA
de rodillay en
otros casos No
apropiado.

9. No
recomendado.

10. No
recomendado.

Tratamiento 1 Acetaminofen. 1. Apropiado

dependiendo de
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2. Insaponificables de las

aguacate y soya. comorbilidades.
3. Condroitina/glucosamina. 2. Incierto.
4. Diacereina. 3. Incierto para
5. Duloxetina. sintomas de
6. AINES. alivio, no
7. Opioides. apropiado para
8. Risedronato. modificacién de
9. Rosehip. patologia.

4. Incierto.

5. Apropiado para
OA multiple,
incierto para OA
de rodilla.

6. Apropiado para
pacientes sin
comorbilidades
significativas.

7. Incierto.

8. No apropiado.

9. Incierto.

1. Apropiado solo
en OA de rodilla.

_ 1. Capsaicina. 2. Apropiado en OA
Tratamiento 2 AINES. de rodilla, incierto
farmacologico 3. Tramadol. en OA milltple.
(Topico) 4. Opioides. 3. No

recomendado.

4. Incierto.

1. Apropiado.

Tratamiento _ _ 2. Apropiado en OA
farmacoldgico (intra- L. Costicoesteroides. de rodilla, no
2. Acido hialuronico.

articular)

apropiado en OA
multiple.

Referencia: Rannou F, Poiraudeau S, Beaudreuil J. Role of bracing in the management of knee osteoarthritis. Curr Opin
Rheumatol 2010;22(2):218-222.

Los principios del manejo de enfermedades cronicas se aplican a la atencion de
pacientes con OA y se basan en lo siguiente: la atencion debe ser continua,
adaptada a los pacientes de acuerdo con las necesidades, metas y valores
individuales, y estar centrada en el paciente; la toma de decisiones debe basarse

en la mejor evidencia disponible, priorizando la seguridad del paciente; la
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informacion debe ser ampliamente accesible para los pacientes; y la anticipacion
de las necesidades debe tener prioridad sobre el disefio de un servicio de salud
reactiva®’.

La adherencia del paciente, la aceptacion éptima de las recomendaciones y las
modificaciones de comportamiento son elementos clave del tratamiento de la OA 'y
pueden optimizarse mediante la educacion en OA y el autocuidado, estableciendo
objetivos de tratamiento y seguimiento periédico?.

En la educacién al paciente, estos deben estar completamente informados sobre la
etiologia de la OA, los factores de riesgo (especialmente los que son modificables
y especificos del paciente) y el prondstico esperado. También se debe discutir
informacion clara sobre las opciones de tratamiento junto con sus beneficios, dafios
y costos. Proporcionar esta informacion ayuda a contrarrestar los conceptos
erréneos comunes y a dirigir el enfoque del tratamiento al paciente, fomentando un
comportamiento activo en el manejo de sus propias enfermedades?°.

Hay varios enfoques que se han utilizado para tratar a pacientes con OA que
generalmente no usamos o recomendamos de forma rutinaria debido a la falta de
evidencia suficiente para una diseminacién generalizada, como bloqueos
nerviosos, ablacion nerviosa, inyecciones de células madre en articulaciones??.
Entre estos se encuentra la viscosuplementacion, el cual su objetivo terapéutico es
de proporcionar y mantener la lubricacion intra-articular, lo que aumenta las
propiedades viscoelasticas del liquido sinovial. También se afirma que el &cido
hialurénico administrado ejerce efectos antiinflamatorios, analgésicos vy
posiblemente condroprotectores sobre el cartilago articular y la membrana

sinovial?l.
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Se han sugerido que los beneficios clinicos del tratamiento con hialuronatos intra-
articulares, que pueden persistir mucho mas alla del tiempo de residencia intra-
articular del producto, se deben al restablecimiento de la homeostasis articular
como resultado de un aumento en la produccion enddégena de acido hialurénico que

persiste mucho después de la administracion del material inyectado??.

2.4 Viscosuplementos.

Los viscosuplementos sirven como sustitutos del acido hialurénico endégeno de
nuestro cuerpo que se degrada a consecuencia de la AO. Estos compuestos tienen
como objetivo el disminuir el dolor articular y mejorar el estado funcional de la
articulacion artrosica, a la vez cuidar el cartilago el cual queda vulnerable a las
fuerzas de friccién y compresion?2.

Estos viscosuplementos encontrados en el mercado para su uso son aprobados por
la FDA, y cada uno cuenta con propiedades que los distinguen individualmente.
Esas diferencias radican en sus pesos y estructuras moleculares, pero todas
mantienen la base que es el 4cido hialurénico?2.

Algunos ejemplos se pueden dar por su estructura molecular. Al ser lineal se habla
del hialuronato sédico, al ser reticulada del hilano GF20 y al ser combinada puede
contar con manitol o condroitina. De esta misma manera los mismos
viscosuplementos se diferencian por su peso molecular, asi como los enlaces por

los que estd compuesto el agente?3.
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2.5 Indicaciones de la viscosuplementacion.

Las indicaciones de la viscosuplementacion se dividen dependiendo del agente que
se utilice para el procedimiento, sean corticoides o compuestos a base de acido
hialurénico (AH). Yves Henrotin junto a su grupo de médicos colegas establecieron
algunas indicaciones en el 2015, asi como Legré-Boyer en su articulo de técnicas,
indicaciones y resultados de la viscosuplementacion?* 2°,

Ambos pudieron incluir dentro de las indicaciones a pacientes que tengan OA a
partir del grado 2 KL; en pacientes con enfermedad avanzada, pero s6lo como
medida paliativa y de alivio mientras se realiza la artroplastia; Algunos casos de OA
femoropatelar severo, puesto que en este caso, la eficacia de la
viscosuplementacion se reduce a menos del 50%; En algunos casos, puede
aplicarse semanas después de una cirugia conservadora (artroscopia por lesion
meniscal, choque fremoroacetabular, lesiones osteocondrales en estragalo,
ligamentoplastia, osteotomia), si es que el dolor persiste en el post operatorio?* 25,
La viscosuplementacién cuidadosa y no-traumatica en pacientes afiosos con
condrocalcinosis, sin inflamacion secundaria a hiperuricemia/gota (en algunos
casos, puede utilizarse AINEs en los dias prosteriores a la infiltracién) también fue
considerada una indicacion. En si las indicaciones generales clasicas son la
presencia de OA sintomética, la falla terapéutica o intolerancia a estrategias

terapéuticas previas y la ausencia de inflamacién aguda?* 2,
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2.6. Contraindicaciones de la viscosuplementacion.

Asimismo, Henroit y Legré-Boyer aportaron una diversa lista de contraindicaciones
generales de la viscosuplementacion, no se debe administrar en casos de: Cuadros
agudos que probablemente puedan responder a la inyeccion de corticoesteroides;
OA severa en la que una mejor opcion podria ser la artroplastia; mala alineacion
articular significativa y dolor persistente secundario a lesién de los meniscos?* 25,

Abriéndose paso fuera de la articulacion se encuentran contraindicaciones como la
presencia de neuropatia, tendinopatia, coxartrosis severa en la que seria mejor
opcion la artroplastia, cuadros con inflamacion aguda y derrame severo, dolor
agudo e intenso de causa mecanica con edema 0seo extenso, fisura ésea o
necrosis demostrados mediante IRM (la viscosuplementacion debe postergarse
hasta después de resolver las lesiones Oseas subcondrales) y la infiltracion

postquirtrgica de rutina®4 25,

2.7. Efectos adversos de la viscosuplementacion.

Dentro de los efectos adversos se encuentran: Dolor, edema, derrame, erupcion
cutanea, urticaria, prurito, rubor, sudoracién facial, fiebre, escalofrios, malestar
general, nauseas, mareo, calambres, parestesias, edema periférico y dificultad

respiratoria®®.
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2.8. Procedimiento de la viscosuplementacion.

La técnica de inyeccion es de primordial importancia tanto para la eficacia como
para la tolerancia. La inyeccion debe ser estrictamente intra-articular, lo que no es
facil de asegurar en las articulaciones no hinchadas, que son la principal indicacion
para la viscosuplementacion?®,

Se ha demostrado claramente que un abordaje lateropatelar lateral es preferible (en
el caso de la rodilla); Los abordajes anteriores muestran altos indices de fracaso y
poca tolerancia. Se han encontrado tasas de reaccion locales de hasta el 30% para
la inyeccién anteromedial?®.

El procedimiento general sigue las siguientes pautas: Informacion previa
personalizada relevante para el paciente; asepsia como en la infiltracion articular
de corticosteroides. Ciertos derivados de AH, como las jeringas de corticosteroides
listas para usar, no tienen un acondicionamiento exterior estéril (superficie exterior
de la jeringa) y esto debe tenerse en cuenta; eleccién del enfoque apropiado segun
la articulacion; aguja de calibre adecuado (calibre 21 para derivados reticulados);
aspiraciéon de cualquier liquido sinovial, inyeccién sin resistencia ni dolor;
movilizacion articular después de la inyeccion; registro del nimero de lote de HA,
24 horas de reposo relativo (sin deportes, sin esfuerzo con la extremidad)?*.

A continuacién se muestra una imagen (Figura 2) donde se observa la técnica
habitual de inyeccion de AH en rodilla no inflamada. Introduccion de aguja de calibre
21 por abordaje lateropatelar lateral (1-2 cm por debajo y hacia abajo del borde

superolateral de la rétula, rodilla en extension o ligera flexion, cuadriceps relajado)
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Subluxacion lateral anterior de la rétula, impuesta por la otra mano, facilita la

sensacion de paso de la capsula. Intento de aspiracion de liquido sinovial?®.

Figura 2. Técnica de viscosuplementacién en rodilla

Fuente: Dr. Salomén Zurita, Clinica Kennedy de la Alborada.
Guiavas- Fenador

2.9. Hilano GF20.

Aunqgue inicialmente se penso que los beneficios clinicos de la suplementacion con
AH intra-articular provocaba aumento directo de la elasticidad y viscosidad del
liquido sinovial, es poco probable que esto sea cierto ya que la vida media intra-
articular del AH inyectado es corta, no mas de 48 horas para la mayoria de los
viscosuplementos?’.

De estos, Hilano GF20 tiene el peso molecular méas alto, lo que extiende el tiempo
de residencia articular a al menos 7 dias, aunque aun puede detectarse en el
cartilago y los tejidos sinoviales hasta por 28 dias. Se ha comprobado que este
compuesto mejora la integridad del cartilago y disminuye la formacion de

osteofitos?’.
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Este agente esta compuesto por hilanos que son productos derivados del
hialuronato, el cual consiste en sal sédica del acido hialurénico, que se constituye

por disacaridos repetidos de N-acetil glucosamina y glucuronato sédico?’.

2.10. Acido hialurénico de enlaces cruzados.

El AH de enlaces cruzados incluye dos fracciones del acido hialurénico: una
fraccion de alto peso molecular y una fraccion de bajo peso molecular. Ambas
fracciones se estabilizan con tampon salino. Esta doble fraccion permite liberar la
fraccion de bajo peso molecular mediante estilicida que se determina por el
movimiento, sin ninguna modificacion periférica de la estructura del acido
hialurénico por anilina o similar®.

Dado que la membrana sinovial es una estructura parcialmente permeable y
dializadora, la fraccion de bajo peso molecular tiene una funcién reguladora sobre
macrofagos y metaloproteinasas y llevara a cabo una funcion lubricante y la
estimulacién de la produccion de acido hialurénico enddégeno. En adiccion se coloca
en los sitios de recepcién CD42 provocando un efecto paliativo del dolor?e.

La fraccidon de alto peso molecular, en cambio, permanecera mas tiempo dentro de
la capsula articular sin traspasar la membrana sinovial y sera responsable de un
efecto viscosuplementario, transformando al mismo tiempo las fosfatasas acidas en

fosfatasas alcalinas?s.
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2.11. WOMAC score.

El indice de osteoartritis de las universidades de Western Ontario y McMaster
(WOMAC) suele ser el mas utilizado en los ensayos de OA. Esta escala ha sido
bien validada y parece tener mejores propiedades psicométricas y escalamiento
gue otros instrumentos, como el indice de Lequesne, y también es mas sensible al
cambio que los instrumentos genéricos?®.

Si el WOMAC se usa para evaluar la eficacia, también debe usarse para definir la
elegibilidad; pero no se ha evaluado la relevancia de los niveles especificos de las
puntuaciones WOMAC a este respecto, y ho tenemos conocimiento de la discusion
publicada sobre este tema. Si el umbral de elegibilidad de WOMAC es demasiado
alto, pocos sujetos seran elegibles. Por otro lado, admitir sujetos con dolor leve o
puntuaciones WOMAC bajas, aunque aumenta el reclutamiento del ensayo, puede
dificultar la deteccién de mejorias en pacientes que comienzan con sintomas
minimos?°.

El WOMAC score cuenta con 4 literales: Sintomas, rigidez, dolor vy
funcionalidad/actividad de vida cotidiana. La encuesta va dirigida al estado o
convalecencia de la rodilla del paciente, lo cual ayudara a mantener un registro de

como se siente con respecto a ella y si puede realizar sus actividades habituales®°.

2.12. Knee Injury and Osteoarthritis Outcome Score (KOOS).

La puntuacion de los resultados de las lesiones de rodilla y la osteoartritis (KOOS)
es una encuesta destinada a adultos jovenes, de mediana edad y ancianos con

lesiones de rodilla y/o osteoartritis (OA), y puede utilizarse para supervisar la
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evolucion de la enfermedad y los resultados quirdrgicos, farmacéuticas y otras
intervenciones. El KOOS tiene cinco sub escalas: (1)

Dolor (9 items); (2) otros sintomas (7 items); (3) actividades de la vida cotidiana (17
items); (4) Funcion deportiva y recreativa (5 items); y (5) Calidad de vida
relacionada con la rodilla (4 items) L.

Cada sub escala se puntua por separado desde cero (problemas extremos de
rodilla) hasta 100 (sin problemas de rodilla). La utilidad clinica y de investigacion de
la KOOS se pone de manifiesto en los grandes conjuntos de datos internacionales
de pacientes (>100.000 registros de pacientes Unicos) y su uso frecuente en
publicaciones cientificas. Es importante destacar que el KOOS es accesible a nivel

internacional, es gratuito y esta traducido a mas de 45 idiomas diferentes 3.

2.13. Costos directos e indirectos.

Es importante notar los costos directos e indirectos en una investigacion de este
tipo para obtener el desenlace final. Los costos directos estan relacionados con lo
gue es la atencién médica, mientras que los indirectos son los gastos por parte del
entorno del paciente, que incluyen familiares secundarios aportando a ese gasto, el
estado en ciertas ocasiones hasta medio del transporte en el que el paciente va a
la consulta, entre otras variable®?.

Se debe resaltar costos directos comunes como la hospitalizacién que puede ser
de corto a largo plazo, seguimiento ambulatorio, atencion residencial y diurna,
intervenciones farmacéuticas, pruebas de laboratorio y pagos a la seguridad

social2.
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2.14. Andlisis costo-efectividad (ACE).

Como se comento en el planteamiento del problema ElI ACE es una evaluacion
econdémica que busca comparar dos 0 mas alternativas, con la perspectiva de sus
costos y de los efectos en salud que ellos generan. Dichas alternativas pueden ser
medicamentos, nuevas tecnologias, intervenciones, o programas. Se utilizan,
principalmente, para apoyar el proceso de toma de decisiones sobre la
implementacion de alternativas, las cuales deben ser comparadas a partir de una
restriccion presupuestal®.

Las estimaciones de costos y efectividad clinica que poseen las distintas
intervenciones en salud pueden provenir de variadas fuentes siendo las mas
comunes los ensayos clinicos controlados, los estudios quasi-experimentales y los
estudios observacionales. Es importante aclarar que las evaluaciones econémicas
en salud se enfocan en las mediciones de efectividad y no eficacia, ya que lo
relevante es la magnitud del efecto de una determinada intervencién al ser
implementada en condiciones rutinarias®3,

Mas adelante se demostraran con herramientas de este tipo de andlisis que lo son
el arbol de decisiones y andlisis de sensibilidad univariado, como re representa este
analisis costo-efectividad entre los dos medicamentos propuestos en esta

investigacion® 33,
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3. Capitulo 3: Metodologia.

3.1.Disefio de Investigacion.

3.1.1. Lugar de investigacion.
El actual tema de tesis se desarrollé en la Clinica Kennedy de la Alborada durante

el periodo de Febrero a Noviembre 2021.

3.1.2. Disefo.

El presente estudio es observacional, prospectivo, de cohorte.

3.1.3. Operacionalizacion de variables.

Variables de ) ] ) )
L Indicador Valor final Tipo de variable
asociacién
Edad Edad Afos Numérica
Discreta
Sexo Sexo -Femenino Categorica
-Masculino Nominal
Dicotomica
Rodilla Rodilla Derecha Categodrica
Izquierda Nominal
Dicotomica
Estadio _ previo _a | WOMAC score Puntaje Categodrica
procedimiento con el Ordinal
WOMAC score Politomica
Estadio _previo _a | KOOS score Puntaje Continua
procedimiento con el
KOQOS score
Estadio __ previo _a | KOOS score (sub | Puntaje Continua
procedimiento con sub | escalas)
escalas del KOOS - Sintomas y
score rigidez
- Dolor
- Diario vivir
- Deporte
- Calidad de vida
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Estadio _posterior al | WOMAC score (3 'y 6 Categorica

procedimiento con el | meses posteriores) Ordinal
WOMAC score Politomica
Estadio _posterior al | KOOS score (3 y 6 Categorica
procedimiento con el | meses posteriores) Ordinal
KOOS score Politomica
Estadio _posterior _a | KOOS score (sub | Puntaje Continua

procedimiento con sub | escalas)

escalas del KOOS - Sintomas y
score rigidez

- Dolor

- Diario vivir

- Deporte

Calidad de vida

Costo  directo  por | Por tratamiento de | Valor monetario Numeérica
tratamiento manera individual Continua
Costo indirecto por | Por tratamiento de | Valor monetario Numérica
tratamiento manera individual Continua
Costo total por | Por tratamiento de | Valor monetario Numérica
tratamiento manera individual Continua

3.2.Poblacién y muestra.
3.2.1. Poblacion.
Se consider6é como poblacién a pacientes atendidos en el centro con
requerimientos de viscosuplementacion en el periodo comprendido entre Febrero
a Noviembre del afio 2021. En base a los registros, la poblacion total fue de 42

pacientes.

3.2.2. Criterios de inclusion.

- Diagndstico de artrosis de rodilla (Grado 1l y 1V).

- Pacientes mayores de 18 afios.

3.2.3. Criterios de exclusion.

- Lesion de ligamentos cruzados.
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- Lesidon de meniscos.
- Alineacion anormal de las articulaciones.

-Trastornos de inervacion de las articulaciones o masculos.

3.3.Métodos e instrumentos.
3.3.1. Procedimiento.

Los pacientes habiendo cumplido criterios de elegibilidad, fueron consignados

a cada grupo de tratamiento de manera voluntaria.

Historia clinica comprobando criterios de inclusion y exclusion.

e Aplicacion de tratamiento acorde a cada grupo (Uno en uso del acido
hialurénico con enlaces cruzados y el otro el hilano GF20).

e Uso del WOMAC score antes y después de la viscosuplementacion. Se le
hara seguimiento al paciente al previo a tratamiento, a los 3 meses y a los
6 meses.

e Uso del KOOS score antes y después de la viscosuplementacion. Se le
hara seguimiento al paciente al previo a tratamiento, a los 3 meses y a los

6 meses.

3.3.2. Recursos humanos y cronograma de actividades.

- Investigador: Rommy Aguilar.
- Tutor: Dr. Salomén Zurita.
- Secretaria del Doctor.
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Diagrama de Gantt:

Actividad

Inicio

Final

HC
comprobando
criterios de
inclusion y

exclusién

01/02/2021

31/05/2021

Aplicacién de
tratamiento a
eleccion por

paciente

01/02/2021

30/11/2021

Recoleccion

de datos -

WOMAC

Score

01/02/2021

30/11/2021

Andlisis de
datos
siguiendo
metodologia
costo-

efectividad

01/12/2021

31/01/2022

Conclusiones
a base de los
resultados

obtenidos

01/12/2021

31/01/2022
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3.3.3. Recursos materiales.

Laptop (Hojas de calculo, Base de datos, WOMAC score online, KOOS
score, Software estadistico SPSS v24)

Teléfono.

Calculadora.

3.3.4. Andlisis estadistico.

Para el andlisis estadistico se empled estadistica descriptiva: frecuencia y
porcentaje para variables categoricas, ademas de mediana y rango
interquartil para variables continuas.

Previo empleo de estadistica inferencial, se empleo pruebas no paramétricas
de una sola muestra, siendo una opcién la prueba de Kolmogorov-Smirnov
(K-S) cuando existen mas de 30 observaciones y la prueba de Shapiro-Wilk
(S-W) si existen menos de 30 observaciones. Todo esto a fin de determinar
la normalidad de la distribucion de los datos, y asi poder emplear pruebas
paramétricas y no paramétricas.

Para el analisis bivariado se emple6 chi cuadrado para analisis de sexo
acorde a grupos de tratamiento; y finalmente la prueba de T-student
(paramétrica) o prueba de U de Mann-Whithey (no paramétrica para
comparar medianas entre dos muestras independientes) para el andlisis de
puntaje de WOMAC y puntaje total de KOOS y subescalas de la misma
prueba contrastada para grupos de tratamiento. Asimismo se realizé un
andlisis de costo efectividad simple comparando porcentaje de cambio de

cada escala (KOOS y WOMAC) a los 3y 6 meses respecto del basal acorde
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a grupo de tratamiento, con comparacion de medianas mediante U de Mann-
Whitney. Un valor p<0,05 fue considerado significativo para las pruebas

estadisticas3?.

3.4. Aspectos éticos y legales.
Se siguen las pautas y recomendaciones dadas por el Instituto Nacional de
Investigacion en Salud Publica (INSPI) y el marco legal de la Ley organica de la
salud, junto a la Ley de derechos y amparo al paciente, asi como las
recomendaciones de la declaraciéon de Helsinki 3% 36 37. 38 Previa inclusién del
paciente en el estudio, se firmé consentimiento informado. Se adjunta ejemplo del

mismo en la seccién de anexos.
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4. Capitulo 4: Andlisis y discusidn de resultados.

4.1. Andlisis de resultados.

En total, se reclutaron 21 pacientes, 11 pacientes para grupo Hilano GF20y 10
pacientes para el grupo acido hialurénico. En tal virtud, se realizé la prueba de S-
W, con evidencia de algunas variables con distribucion no paramétrica, ante lo
cual se decidio continuar con este enfoque (Tabla 4).

Nueve pacientes fueron de sexo femenino (42.9%), recibiendo mayormente
intervencion en la rodilla derecha (n=13, 61.9%). La mediana de edad fue de 38
afios con un rango interquartil (IQR) de 33 — 50 afos. Previo al tratamiento, todos
los pacientes presentaron una mediana de dolor de 28.75 (IQR 21 — 37), diario
vivir 38 (IQR 33.5 — 42), deporte 25 (IQR 33.5 — 41), calidad de vida 34 (IQR 27 —
48), total 30.3 (IQR 27 — 48). En la escala de WOMAC la mediana de puntaje es

30.3 (IQR 27 — 41.2). (Tabla 5).

Tabla 4. Variables de estudio y prueba de Shapiro — Wilk (S-W) para determinar

distribuciéon de las mismas.

Shapiro-Wilk

Variable Estadistico df valor p
Sexo 0,633 21 0*
Edad 0,899 21 0,034*
Rodilla 0,62 21 0*
- Basal

SINTOMAS Y RIGIDEZ 0,863 21 0,007*
DOLOR 0,907 21 0,048*
DIARIO VIVIR 0,947 21 0,293
DEPORTE 0,95 21 0,344
CALIDAD DE VIDA 0,953 21 0,388
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TOTAL KOOS

WOMAC

- A 3 meses

SINTOMAS Y RIGIDEZ

DOLOR

DIARIO VIVIR

DEPORTE

CALIDAD DE VIDA

TOTAL KOOS

WOMAC

- A 6 meses

SINTOMAS Y RIGIDEZ

DOLOR

DIARIO VIVIR

DEPORTE

CALIDAD DE VIDA

TOTAL KOOS

WOMAC

Costo Directo Tratamiento

Medicacion post aplicacién

Costo de movilizacidon

Costo Indirecto

Costo total

Porcentaje de cambio de WOMAC a 3 meses
Porcentaje de cambio de WOMAC a 6 meses
Porcentaje de cambio de KOOS a 3 meses
Porcentaje de cambio de KOOS a 6 meses
Costo Efectividad (Directo) WOMAC a 3 meses
Costo Efectividad (Directo) WOMAC a 6 meses
Costo Efectivdad (Indirecto) WOMAC a 3 meses
Costo Efectividad (Indirecto) WOMAC a 6 meses
Costo Efectividad (Total) WOMAC a 3 meses
Costo Efectividad (Total) WOMAC a 6 meses
Costo Efectividad (Directo) KOOS a 3 meses
Costo Efectividad (Directo) KOOS a 6 meses
Costo Efectividad (Indirecto) KOOS a 3 meses
Costo Efectividad (Indirecto) KOOS a 6 meses
Costo Efectividad (Total) KOOS a 3 meses
Costo Efectividad (Total) KOOS a 6 meses
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0,953
0,808

0,92
0,938
0,931
0,945

0,94
0,957
0,883

0,933

0,95
0,957
0,929
0,972
0,941
0,909
0,642
0,918
0,506
0,573
0,773
0,925
0,875
0,919
0,941
0,611
0,724
0,333

0,77
0,597
0,725
0,898
0,824
0,613
0,722
0,895
0,825

21
21

21
21
21
21
21
21
21

21
21
21
21
21
21
21
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17
17

0,388
0,001*

0,088
0,202
0,142
0,273
0,215
0,458
0,016*

0,155
0,343
0,465
0,134
0,769
0,226

0,053*

0*
0,136
O*
0*

0,001*
0,178

0,027*
0,142
0,332

0*

0*

0*
0,001*
0*

O*
0,063
0,004*
O*

O*
0,055
0,005*



* p<0,05

Tabla 5. Descripcion univariada de las variables en estudio.

Tabla 6
Variables, n (%)
Sexo
Femenino 9(42,9)
Masculino 12 (57,1)
Rodilla
Derecha 13 (61,9)
Izquierda 8(38,1)
Variables, mediana (rango interquartil)
Edad 38 (33 -50)
KOOS (previo a tratamiento)
SINTOMAS Y RIGIDEZ 30(25-39)
DOLOR 28,75 (21 - 37)
DIARIO VIVIR 38 (33,5-41)
DEPORTE 25(21,75-32)
CALIDAD DE VIDA 34 (27 - 48)
TOTAL 30,3 (27 -41,2)
WOMAC (previo a tratamiento) 57,6 (49,3 - 58,3)

e Determinar la efectividad en términos de sintomas, y dolor segun la escala

de WOMAC alos 3y alos 6 meses.

e Determinar la efectividad en términos de sintomas, rigidez, dolor, actividades
diarias y deportivas segun la escala de KOOS, asi como sus sub escalas a

los 3y alos 6 meses.

Al inicio del tratamiento los pacientes fueron comparables en término de sexo

femenino en grupo Hilano (36.3%) comparado con acido hialurénico (50%)
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(p=0.528). Asimismo, fueron comparables respecto de la rodilla intervenida

con hilano (rodilla derecha 63.64%) comparado con acido hialurénico (50%).

Respecto a la comparacion entre puntaje total de KOOS y de WOMAC previo
al inicio del tratamiento fueron comparables, mientras que al tercer y sexo
mes, la mediana de puntaje fue superior tanto para el puntaje total y
subcompentes de la escala de KOOS, asi como la de WOMAC (p<0,05).
(Tabla 4). En general, se observa un aumento en los puntajes de KOOS y
WOMAC a lo largo del seguimiento, comparado con el puntaje basal (Figura

3y4).

Tabla 6. Comparacion de variables demogréaficas (sexo y edad), clinicas

(rodilla) y puntajes y sub-puntajes de cuestionarios de KOOS y WOMAC

basal, a los tres y seis meses.

Tabla 6

Hilano Acido hialurénico | valor p
Variables, n (%)
Sexo
Femenino 4 (36,36) 5(50) 0,528
Masculino 7 (63,64) 5(50)
Rodilla
Derecha 7 (63,64) 6 (60) 0,864
Izquierda 4 (36,36) 4 (40)
Edad 34 (30 - 56) 39,5 (33 -50) 0,918
Variables, mediana (rango interquartil)
KOOQOS (previo a tratamiento)
SINTOMAS Y RIGIDEZ 35(22 - 58) 29 (25 -39) 0,809
DOLOR 28,75 (15 - 43) 28,38 (21 - 33) 0,863
DIARIO VIVIR 35(20,75 - 46,2) 39 (37 -41) 0,468
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DEPORTE 25 (15,25 - 38,25) 26 (21,75 - 29) 1
CALIDAD DE VIDA 32,5(20-50) 36 (29 - 43) 0,863
TOTAL 30,3(17,69 - 48,2) 30,95 (27,2 - 40,8) 1
WOMAC (previo a tratamiento) 57,6 (49,3 - 58,3) 56 (48 - 58) 0,557
KOOS (tercer mes de tratamiento)

SINTOMAS Y RIGIDEZ 42 (39 - 65) 41,5 (29 - 54) 0,349
DOLOR 43 (30-53) 41,5 (36 - 51) 0,756
DIARIO VIVIR 42 (35-59) 47 (43 - 53) 0,468
DEPORTE 35 (25 - 48) 32,5(30-37) 0,426
CALIDAD DE VIDA 45 (28 - 65) 44,5 (35 - 50) 0,863
TOTAL 43,4 (31,8 - 53,2) 41,9 (36 - 49) 0,809
WOMAC (tercer mes de tratamiento) 59 (58,3 - 63,9) 68 (67 - 69) 0,024
KOOS (sexto mes de tratamiento)

SINTOMAS Y RIGIDEZ 69 (57 - 79) 40,5 (31 - 50) 0,001
DOLOR 76 (56 - 87) 45 (38 - 51) 0,004
DIARIO VIVIR 75 (71 - 80) 59,5 (56 - 73) 0,024
DEPORTE 61 (46 - 65) 42 (38 - 44) 0,003
CALIDAD DE VIDA 65 (56 - 71) 46,5 (35 - 49) 0,003
TOTAL 70,8 (56,4 -76,2) 48,8(39,6-53,8) | <0,001
WOMAC (sexto mes de tratamiento) 78,6 (65,6 - 78,6) 58,5 (58 - 60) 0,001

Honee Grupo
B A hilurinic
50,00
&

60,00 i
*

WOMAC basal

40,00

20,00

00

T T T
WOMAC basal WOMAC tercer mes WOMAC sexto mes

Figura 3. Visualizacion de grafico de box plot para analisis de WOMAC

respecto del basal, al tercer mes y el sexto mes.
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Figura 4. Visualizacion de grafico de box plot para andlisis de KOOS

respecto del basal, al tercer mes y el sexto mes.

Mostrar la cantidad de costos directos e indirectos por tratamiento de manera
individual.

Al momento del estudio, los costos directos del Hilano fue de U$S 370,00 y
para el Acido hialurénico U$S $304,00. En base a los resultados obtenidos,
para una mejoria de 22 puntos en la escala de KOOS y una mejoria de 20,1
puntos en la escala de WOMAC, fue necesario un costo adicional de 64
dolares respecto del grupo de acido hialurénico. Siendo mas especifico en
el andlisis se observa que los costos indirectos no fueron costo efectivos
(p>0,05). Finalmente se puede observar que tanto los costos totales a los 6

meses del KOOS fue costo/efectivo y significativo (p<0.05) (Hilano mediana
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de 5,74 U$S por porcentaje de cambio, RIQ 5.22 — 6.93; versus 13,01 U$S

por porcentaje de cambio, RIQ 9,17 — 17,46 en el grupo acido hialurénico).

Tabla 7. Andlisis de costo efectividad acorde a porcentaje de cambio en los
puntajes de KOOS y WOMAC a los 3y 6 meses respecto del basal, respecto

de ddlares (U$S) gastados.

Hilano Acido hialurénico

Percentil 25 Mediana Percentil 75 Percentil 25 Mediana Percentil 75 valor p

Costo Directo Tratamiento 370.00 370.00 370.00 304.00 304.00 304.00 <0.001*
Medicacion post aplicacion 1.56 2.00 2.52 1.50 251 3.12 0.512
Costo de controles .00 .00 .00 .00 .00 .00

Costo de movilizacion .00 .00 4.20 .00 .00 2.10 0.705
Costo Indirecto 1.56 2.00 5.78 1.68 2.82 5.60 0.756
Costo total 371.56 372.00 375.78 305.68 306.82  309.60 <0.001*
Porcentaje de cambio de WOMAC a 3 meses 1.20 10.17 19.68 18.97 23.93 41.67 0.036*
Porcentaje de cambio de WOMAC a 6 meses 16.47 33.22 61.73 1.69 5.36 15.52 0.010*
Porcentaje de cambio de KOOS a 3 meses 15.09 18.83 26.91 10.70 14.46 24.31 0.387
Porcentaje de cambio de KOOS a 6 meses 53.83 64.84 71.71 17.50 23.74 33.78 <0.001*
Costo Efectividad (Directo) WOMAC a 3 meses 18.81 33.83 50.17 5.95 10.33 15.75 0.002*
Costo Efectividad (Directo) WOMAC a 6 meses 5.99 10.15 11.19 11.93 21.79 57.76 0.050
Costo Efectividad (Indirecto) WOMAC a 3

meses .09 12 .45 .04 .09 .18 0.156
Costo Efectividad (Indirecto) WOMAC a 6

meses .03 .06 .07 .18 .36 1.03 0.063
Costo Efectividad (Total) WOMAC a 3 meses 18.89 33.92 53.42 6.06 10.42 16.08 0.002*
Costo Efectividad (Total) WOMAC a 6 meses 6.02 10.22 11.28 11.99 22.01 59.05 0.050
Costo Efectividad (Directo) KOOS a 3 meses 13.75 19.65 24.51 12.50 21.15 28.42 0.973
Costo Efectividad (Directo) KOOS a 6 meses 5.16 5.71 6.87 9.00 12.90 17.37 <0.001*
Costo Efectividad (Indirecto) KOOS a 3 meses .07 .16 .25 A1 .20 .30 0.605
Costo Efectividad (Indirecto) KOOS a 6 meses .03 .03 .09 .07 .16 .18 0.051
Costo Efectividad (Total) KOOS a 3 meses 13.82 19.89 24.65 12.57 21.35 28.71 0.973
Costo Efectividad (Total) KOOS a 6 meses 5.22 5.74 6.93 9.17 13.01 17.46 <0.001*
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4.2.Discusioén de resultados.

En la actualidad, la osteoartrosis afecta al 64% de la poblacion adulta ante lo cual
constituye un gran problema de salud publica causado por su alta prevalencia y
efectos econdmicos relacionados a actividad laboral y vida diaria. Es importante
identificar el mejor tratamiento para disminuir los costos directos e indirectos de la

patologia®®.

En una revision sistematica de Zhao et al, se comparo la efectividad del hilano GF
20 con el acido hialurénico en otra composicion, encontrandose una diferencia
estadisticamente significativa a favor del hilano a los 3 meses, pero con una
heterogeneidad de estudios alta (12 88%), y sin diferencia respecto de los eventos

adversos relacionados con el tratamiento?°.

En relacion a otros estudios, el hilano GF20 ya ha sido comparado sobre su costo-
efectividad dando cifras favorables, acordes a las obtenidas en este escrito. Se
prueba que este compuesto cumple las propiedades que ofrece y se evidencia bajo
la estadistica que amerita su costo, con ventajas como su aplicacién Unica,
medicacién post-intervencion econdémica y de corta duracidon, y controles

convenientemente espaciados*?.

Al momento, no se encuentran estudios relacionados al costo-efectividad del acido
hialurénico con enlaces cruzados, pero si un viscosuplemento perteneciente a la
familia de este con pequefios cambios en su composicion. En el estudio que se
presenta como comparacion se menciona un punto interésate sobre el costo-

efectividad del viscosuplemento que es la reduccion de carga econdmica sobre la
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osteoartritis de rodilla al retrasar la implantacién de una protesis de rodilla. En esta
investigacidon no se evalla bajo esas circunstancias, sin embargo se evidencia
beneficios acordes a los obtenidos en el presente escrito. Pese a que es un derivado
de la familia del acido hialurénico, presenta gran similitud con el compuesto

mencionado, de manera que es comparable?.

En nuestro estudio observamos una mejoria en la sintomatologia de acuerdo al
cuestionario de WOMAC y de KOOS, asi como sus sub escalas, tanto en sintomas,
dolor, rigidez e incapacidad funcional; siendo importante la mejoria al sexto mes de

tratamiento.

El presente trabajo es de importancia, puesto que es el primero en nuestro pais, en
demostrar la respuesta clinica de los dos medicamentos, a favor del hilano GF 20.
Se demuestra, bajo la estadistica estipulada, un mejor desempefio acorde a los

beneficios por parte del hilano GF 20.

La viscosuplementacion es un tratamiento efectivo en la osteoartrosis de rodilla, su
uso podria mejorar los sintomas de los pacientes y reducir el nimero de

hospitalizaciones.
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5. Capitulo 5: Conclusiones y recomendaciones.

5.1.Conclusiones.

A partir de los resultados obtenidos podemos inferir un mejor puntaje tanto en la
escala de WOMAC, asi como la de KOOS en el grupo sometido al Hylano G-F20,
por lo cual la efectividad clinica y la satisfaccion general de los paciente son
mayores en quienes reciben tratamiento con hylano G-F20. Todo esto con una
diferencia en costos de U$S 64,00, lo cual no representa un incremento muy
costoso para el paciente, a cambio de beneficios inmediatos desde el tercer mes
de tratamiento.

Se presento la diferencia de costos a través de las tablas expuestas, mencionando
los costos directos e indirectos y los beneficios en relacion a las escalas aplicadas.
Los resultados obtenidos podrian favorecer al grupo hilano amparado en la
variabilidad de respuesta clinica previamente encontrada en revisiones
sisteméticas y meta analisis.

Referente a la hipétesis, a partir de los resultados, se concluye que la evaluaciéon
de costo-efectividad determina mejores resultados con el hilano GF20 que con el
acido hialurénico con enlaces cruzados en pacientes con OAR, contrario a lo que

se presumia.

5.2.Recomendaciones.

En base a los resultados recogidos en la presente investigacion y al aporte
bibliografico de este escrito, se recomienda persistir con los andlisis costo-

efectividad debido a que son una gran herramienta disociativa para la eleccion de
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un tratamiento oportuno con un costo acorde a su efectividad. Se sugiere ampliar
la poblacién para comparar los resultados de la estadistica y si esta se vuelve mas
fiable. Se pudieran abarcar otros aspectos dentro de los costos, sin embargo
resultaria interesante comparar al hilano GF20 con otros viscosuplementos que se
encuentran actualmente en el mercado, puesto que es un compuesto muy bien

aceptado por su notable costo-efectividad.
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ANEXOS

1. WOMAC score.

INSTRUCCIONES: Esta encuesta solicita su opinion sobre su rodilla. Esta informacion nos ayudara a mantener un registro de como se
siente con respecto a su rodilla y qué tan bien puede realizar sus actividades habituales

Responda todas las preguntas marcando la casilla correspondiente. Si no esta seguro de como responder una pregunta,
proporcione la mejor respuesta que pueda.

Sintomas : estas preguntas deben responderse pensando en los sintomas de la rodilla durante la ultima semana.

51. jTiene hinchazén en la rodilla?

52. j Siente rechinar, oye chasquidos o cualquier otro tipo de ruido cuando mueve |a rodilla?

53. iSu rodilla se atora o se cuelga al moverse?
54. jPuedes estirar la rodilla completamente?
55. jPuedes doblar la rodilla completamente?

Rigidez : las siguientes preguntas se refieren a la cantidad de rigidez articular que ha experimentado durante la Gltima semana en
la rodilla. La rigidez es una sensacion de restriccion o lentitud en la facilidad con la que mueve la articulacion de la rodilla.

S6. . Qué tan severa es la rigidez de |a articulacién de |a rodilla después de despertarse por la mafiana?

S7. iQué tan severa es |a rigidez de su rodilla después de sentarse, acostarse o descansar mas tarde en el dia?
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P1. ;Con gué frecuencia experimenta dolor de rodilla?

¢ Qué cantidad de dolor de rodilla ha experimentado la Gltima semana durante las siguientes actividades?

P2. Girar / pivotar sobre su rodilla

P3. Enderezar la rodilla completamente

P4. Doblar la rodilla completamente

P5. Caminar sobre una superficie plana

P8&. Subir o bajar escaleras

P7. Por la noche en la cama

P8. Sentado o acostado

Funcion, vida diaria: las siguientes preguntas se refieren a su funcion fisica. Gon esto nos referimes a su capacidad para
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Para cada una de |as siguientes actividades, indique el grado de dificultad que ha experimentado en la Gltima semana debido a su
rodilla.

A4. De pie

Ab. Agacharse al suelo / recoger un objeto

AB. Caminar sobre una superficie plana
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A10. Levantarse de la cama
() Ninguno () Templado () Moderar () Grave () Extremo

A11. Quitarse los calcetines / medias
(_) Ninguno (") Templado (") Moderar () Grave (") Extremo

A12. Acostado en la cama (voltearse, mantener la posicién de las rodillas)
(_) Ninguno (") Templado (") Moderar () Grave (") Extremo

A13. Entrar / salir del bafio

() Ninguno () Templado () Moderar () Grave () Extremo
A14. Sesion
(_) Ninguno (") Templado (_) Moderar () Grave () Extremo

A15. Subir / bajar del inodoro
() Ninguno () Templado () Moderar () Grave () Extremo

Para cada una de las siguientes actividades, indique el grado de dificultad que ha experimentado en la Ultima semana debido a su
rodilla.

A16. Trabajos domésticos pesados (mover cajas pesadas, fregar pisos, efc.)
(_) Nunca (") Casi nunca (") Algunas veces (") Amenudo (") Siempre

A17. Tareas domésticas ligeras (cocinar, quitar el polvo, etc.)
() Nunca () Casi nunca () Algunas veces () Amenudo () Siempre

Muchas gracias por completar todas las preguntas de este cuestionario.

| Imprimir pég\na‘ | Cerrar ventana ‘ ‘ Reiniciar |

Para guardar estos datos, imprima o | guarde como CSV La puntuaCIOH de Womac es D

Nota: esla pagina no se puede guardar debido ala proteccion de los dates del paciente,
asi gue imprima el formulario completo anles de cerrar la ventana

Fuente:www.orthopaedicscore.com/scorepages/knee_injury_osteopaedic_outcome_score_womac
.html.

2. Knee Injury and Osteoarthritis Outcome Score (KOOS)
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ENCUESTA KOOS SOBRE LA RODILLA

Fecha actual: / / Fecha de nacimiento: / /

Nombre:

INSTRUCCIONES: Esta encuesta le hace preguntas sobre su rodilla. Esta
informacion nos mantendra informados de como se siente acerca de su rodilla y sobre
su capacidad para hacer sus actividades diarias. Responda a cada pregunta haciendo
una marca en la casilla apropiada. Marque solo una casilla por cada pregunta. Si no
esta seguro(a) de como contestar la pregunta, por favor dé la mejor respuesta posible.

Sintomas

Debera responder a estas preguntas pensando en los sintomas que tuvo en su rodilla
durante los dltimos siete dias.

51. i Tuvo hinchazdn en la rodilla?

Nunca Rara vez Algunas veces Frecuentemente Siempre
(] a a (] a
52. ;Sentia friccion o escuchd algun sonido o ruido en su rodilla cuando la movia?
Nunca Rara vez Algunas veces Frecuentemente Siempre
(] a a (] a
53. ;5u rodilla se trababa o quedaba colgada cuando la movia?
Nunca Rara vez Algunas veces Frecuentemente Siempre
(] a a (] a
S4. ; Podia enderezar totalmente su rodilla?
Siempre Frecuentemente  Algunas veces Rara vez Nunca
(] a a a (]
S5. ;Podia doblar totalmente su rodilla?
Siempre Frecuentemente  Algunas veces Rara vez Nunca
(] (] a a (]
Rigidez

Las siguientes preguntas son en relacion a la intensidad de la rigidez que ha sentido
durante los ultimos siete dias en su rodilla. Rigidez es la sensacion de restriccion o
lentitud que siente cuando mueve la articulacion de su rodilla.

S6. ¢ Qué tan severa fue la rigidez en su rodilla al despertarse en la mafiana?
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema

Q a d a d

S7.En el transcurso del dia, jqué tan severa ha sido la rigidez en su rodilla al estar(a),
sentado(a), recostado(a) o haber descansado?
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema

d Q Q (] a
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Dolor
¢ Cuanto dolor ha sentido en su rodilla en los Gltimos siete dias durante las siguientes

P1. ;Con qué frecuencia ha sentido usted dolor en la rodilla?

Una vez a la semana

P2.

P3.

P4.

PS5.

P6.

P7.

P8.

Po.

actividades?
Nunca Una vez al mes
a a
Torciendo/rotando su rodilla
Ninguno Un poco
a a
Enderezando totalmente su rodilla
Ninguno Un poco
a a
Doblando totalmente su rodilla
Ninguno Un poco
a a
Al caminar en una superficie plana
Ninguno Un poco
a a
Al subir o bajar escaleras
Ninguno Un poco
a a
Por la noche, al estar en la cama
Ninguno Un poco
a a
Al estar sentado(a) o recostado(a)
Ninguno Un poco
a a
Al estar de pie
Ninguno Un poco
a a

Q

Moderado
a

Moderado
a

Moderado
a

Moderado
a

Moderado
a

Moderado
a

Moderado
a

Moderado
a

Funcionamiento en actividades cotidianas
Las siguientes preguntas se refieren a su funcionamiento fisico en general osea, a su
habilidad para moverse y tener cuidado de si mismo(a). Para cada una de las siguientes
actividades, por favor indique el grado de dificultad que ha sentido en su funcionamiento

fisico durante los ultimos siete dias debido a su rodilla afectada.

A1. Al bajar las escaleras

Ninguna Un poco
a a
AZ2. Al subir las escaleras
Ninguna Un poco
a a

Moderada
a

Moderada
d

A diario

]

Severo

a

Severo

a

Severo

a

Severo

a

Severo

a

Severo

a

Severo

]

Severo

a

Severa

Q

Severa

Q
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Siempre

Q

Extremo

a

Extremo

Q

Extremo

a

Extremo

a

Extremo

a

Extremo

Q

Extremo

a

Extremo

a

Extrema

Extrema



Para cada una de las siguientes actividades, por favor indique el grado de dificultad que
ha sentido en su funcionamiento fisico durante los dltimos siete dias debido a su

rodilla afectada.
A3. Al levantarse después de estar sentado(a)
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
g a a a Q
Ad. Al estar de pie
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
U a u] a W]
Ab5. Al agacharse en cuclillas a recoger un objeto del piso
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
o Q a a Q
AB. Al caminar en una superficie plana
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
g a a a Q
A7. Al subirse o bajarse de un carro
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
U a u] a W]
AB. Al ir de compras
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
g a a a Q
A9. Al ponerse los calcetines o las medias
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
U a u] a W]
A10. Al levantarse de la cama
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
a a a a Q
A11. Al quitarse los calcetines o las medias
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
g a a a Q
A12. Al estar recostado(a) en la cama (cuando se voltea y al mantener la posicién de la rodilla)
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
a a a a Q
A13. Al entrar o salir de la tina (bafiadera)
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
g a a a Q
A15. Al sentarse o levantarse del inodoro [excusado (W.C.)]
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
d a a d a

A16. Trabajo pesado en la casa (moviendo cajas pesadas, fregando el piso, etc.)

Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
(] a a (] a
A17. Trabajo liviano en la casa (cocinando, desempolvando, etc.)
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
(] a a (] a

54



Funcionamiento en actividades deportivas y recreacion

Las siguientes preguntas se refieren al funcionamiento fisico cuando estd haciendo
actividades intensas. Deberia contestar las preguntas pensando en el grado de
dificultad que ha sentido durante los Gltimos siete dias debido a su rodilla.

SP1. Sentandose en cuclillas

Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
a a a a a
SP2. Corriendo
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
a a a a a
SP3. Saltando
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
a Q a g a
SP4. Torciendo/rotando en su rodilla afectada
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
a a a a a
SP5. Arrodillandose
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
a a a a a
Calidad de vida
Q1. ;Con qué frecuencia esta conciente del problema en su rodilla?
Nunca Una vez al mes Unavezala A diario Constantamente /
semana Siempre
a a a a a
Q2. ;Ha cambiado su estilo de vida para evitar actividades que podrian ser peligrosas para su
rodilla?
De ninguna Un poco Moderadamente Seriamente Totalmente
manera
a a a a a
Q3. ;Qué tanto le preocupa la falta de confianza en su rodilla?
De ninguna Un poco Moderadamente Seriamente Totalmente
manera
a a a a a
Q4. Generalmente, ;cudnta dificultad tiene con su rodilla?
Ninguna Un poco Moderada Severa Extrema
a Q a a a

Muchas gracias por contestar a todas las preguntas en este cuestionario.

Fuente:https://www.orthopaedicscore.com/scorepages/knee_injury_osteopaedic_outcome_score.h
tml
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Consentimiento Informado para Encuestas

Titulo del estudio: Analisis costo-efectividad del uso del hilano GF20 vs acido
hialurénico con enlaces cruzados en pacientes con osteoartritis en la clinica Kennedy —
Alborada de febrero 2021 a noviembre 2021.

5.3.Nombre, direccion y teléfono del Investigador Principal:

e Rommy Alejandra Aguilar Santana.
e Garzota Il mz 58 villa 36.
e Cel.. 0981778277

Sitio donde se realizara el estudio: Clinica Kennedy — Alborada.
A) Hoja de informacion:

Se le estd pidiendo que conteste unas preguntas/nos permita recolectar datos sobre Ud.
y su salud porque presenta osteoartritis. Este tipo de estudios se realiza para poder
saber mas sobre su enfermedad y asi poder encontrar mejores tratamientos/estudios
de diagnodstico/parametros de seguimiento después de la viscosuplementacion para
personas con osteoartritis.

Su participacion es completamente voluntaria; si no desea hacerlo su
médico continuara con su atencién habitual y su negativa no le traera
ningln inconveniente.

Lea toda la informacién que se le ofrece en este documento y haga todas las preguntas
gue necesite al investigador que se lo estd explicando, antes de tomar una decision.

El Dr. Salomén Zurita sera quien dirija el estudio; ni él, ni el equipo de investigador
(Rommy Aguilar), ni la clinica Kennedy — Alborada recibira pago alguno por realizarlo.

1) ¢Por qué se realiza este estudio?

El objetivo de esta investigacion es determinar el costo — efectividad del uso de hilano G-F20
vs acido hialurénico con enlaces cruzados en pacientes con osteoartritis.

2) éQué se conoce sobre el tema en investigacion? ¢éSe hicieron otros estudios
similares con anterioridad?

La osteoartritis (OA) es altamente prevalente alrededor del mundo. Antes se pensaba
gue la OA era simplemente una enfermedad de desgaste. La sobrecarga crénica y la
biomecdnica alterada en la articulacién conducian a la destruccién del cartilago articular
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y la inflamacidn resultante. Actualmente no existe una cura para la OA. El tratamiento
se puede clasificar en términos generales en reduccidn de factores de riesgo
modificables, terapia intra-articular, modalidades fisicas, terapias alternativas y
tratamientos quirudrgicos.

Existen diversos viscosuplementos como el hilano G-F20, u otros derivados de acido
hialurénico que han sido puestos a prueba a través del tiempo por el interés en su
eficacia, control de efectos adversos y respuesta neta, por lo cual se han hecho algunos
estudios en este campo. Con el presente estudio se pretende observar y determinar la
respuesta de dos viscosuplementos parecidos pero con distintos costos y si ese
sobreprecio amerita su uso o no.

3) ¢Tendré beneficios por participar?
Es probable que Ud. no se beneficie con los resultados de este estudio; esperamos que
si sea Util para personas que tengan su misma enfermedad en el futuro.

4) ¢Tendré riesgos por participar?

Ud. no tiene riesgo de lesiones fisicas si participa en este estudio; el riesgo potencial es
gue se pierda la confidencialidad de sus datos personales. Sin embargo, se hara el mayor
esfuerzo para mantener su informacion en forma confidencial.

5) ¢Como mantendran la confidencialidad de mis datos personales?
¢, Como haranpara que mi identidad no sea conocida?

Los datos que lo/a identifiquen seran tratados en forma confidencial como lo exige la Ley.
El titular de los datos personales tiene la facultad de ejercer el derecho de acceso a los
mismos en forma gratuita a intervalos no inferiores a seis meses, salvo que se acredite un
interés legitimo al efecto conforme lo establecido en el articulo 14, inciso 3 de la Ley N¢
25.326. La DIRECCION NACIONAL DE PROTECCION DE DATOS PERSONALES, Organo de
Control de la Ley N2 25.326, tiene la atribucion de atender las denuncias y reclamos que se
interpongan con relacidon al incumplimiento de las normas sobre proteccion de datos
personales. Salvo para quienes estén autorizados a acceder a sus datos personales, su
hijo/a. no podra ser identificado/a.
En caso de que los resultados de este estudio sean publicados en revistas médicas o
presentados en congresos médicos, su identidad no sera revelada.

6) ¢Quiénes tendran acceso a mis datos personales?

El equipo de investigacion podra acceder a los datos de su historia clinica y a toda
aquella informacidn recabada a los fines de este estudio de investigacidn.

7) ¢Qué gastos tendré si participo del estudio?
Ud. no tendra gasto alguno por participar
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8) ¢éPuedo dejar de participar en cualquier momento, aun luego de haber aceptado?
Usted es libre de retirar su consentimiento para participar en la investigacion en
cualquier momento sin que esto lo perjudique en su atencién médica posterior;
simplemente deberd notificar al investigador de su decisidn por escrito.

Si algunas preguntas lo ponen incomodo, digaselo a la persona que se las esta haciendo
y puede no contestar alguna de ellas si asi lo prefiere. De todas maneras, lo ideal es
tratar de dar toda la informacion requerida para que el estudio se haga en forma
correcta. Puede suspender su participacidon en cualquier momento.

Luego de que retire su consentimiento no se podran obtener datos sobre Ud. y su
salud, pero toda la informacion obtenida con anterioridad si sera utilizada.

9) ¢(Me pagaran por participar?

No se le pagara por su participacion en este estudio/Se le pagara S (completar) por su
tiempo.

58



Titulo del estudio: Analisis costo-efectividad del uso del hilano GF20 vs
acido hialurénico con enlaces cruzados en pacientes con osteoartritis en la

clinica Kennedy — Alborada de febrero 2021 a noviembre 2021

Nombre, direccion y teléfono del Investigador Principal:
e Rommy Aguilar

e Garzotall mz 58 villa 46

e Cel.: 0981778277

B) Consentimiento informado (Hoja de firmas):

He leido la hoja de informacién del Consentimiento Informado, he recibido una
explicacion satisfactoria sobre los procedimientos del estudio y su finalidad.

He quedado satisfecho con la informaciéon recibida, la he comprendido y se me han
respondido todas mis dudas. Comprendo que mi decisidon de participar es voluntaria.

Presto mi consentimiento para la recoleccién de datos/la realizacion de la encuesta
propuesta y conozco mi derecho a retirarlo cuando lo desee, con la Unica obligaciéon de
informar mi decisidn al médico responsable del estudio.

Firma, aclaracion, nimero de documento del sujeto y fecha

Firma, aclaracion, nimero de documento del representante legal y fecha (cuando se
requiera)

Firma, aclaracion, numero de documento de la persona designada para el proceso de
Cl, funcién y fecha.






