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Eficacia y seguridad del conjugado de diclofenaco y hialuronato (diclofenaco etalhaluronato) para la osteoartritis de
rodilla: Un ensayo aleatorio de fase Il en Japon.
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Sinopsis

Cuatrocientos cuarenta pacientes con osteoartritis de rodilla fueron aleatorizados para recibir una serie de inyecciones intraarticulares de
conjugado de diclofenaco e hialuronato (DF-HA) (n=220) o inyecciones de placebo (n=220). El resultado primario de interés fue el
cambio en la linea de base en la subescala de dolor del indice de Osteoartritis de las Universidades Western Ontario y McMaster
(WOMAC). Los resultados secundarios de interés incluyeron las otras subescalas del WOMAC, la calidad de vida y las puntuaciones de
la evaluacion global. A las 12 semanas de seguimiento, hubo una diferencia significativa en el cambio con respecto a la linea de base
gue favorecio al grupo DF-HA en la escala de dolor WOMAC. Del mismo modo, el grupo DF-HA tuvo reducciones significativamente
mayores en todas las subescalas de WOMAC, en las puntuaciones de dolor diario y en las puntuaciones de evaluacién global a las 12
semanas de seguimiento.
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¢Por qué era necesario este estudio ahora?

La artrosis de rodilla es una de las enfermedades degenerativas mas comunes y debilitantes que afectan a millones de adultos en todo el
mundo. Las estrategias de tratamiento no quirdrgico, como el ejercicio, la fisioterapia, la farmacoterapia y las inyecciones intraarticulares,
son el tratamiento de primera linea. Las inyecciones intraarticulares, incluidos los glucocorticoides y el acido hialurénico, se utilizan
ampliamente. Sin embargo, hay controversia en torno a su eficacia y faltan datos que examinen las inyecciones combinadas. Por lo
tanto, se realiz6 un ensayo aleatorio que evalué la eficacia de un glucocorticoide y del acido hialurénico.

¢ Cual era la pregunta principal de la investigacion?

En pacientes con osteoartritis de rodilla, ¢,como se comparan las inyecciones intraarticulares de conjugado de diclofenaco-hialuronato
(Diclofenac Etalhyaluronate) con las de placebo con respecto al dolor y los resultados funcionales a las 12 semanas de seguimiento?

¢ Cudles fueron las caracteristicas importantes del estudio?

Poblacion

440

Tamaio total de la muestra

Los sujetos elegibles tenAan entre 40y 75
aA+os de edad y tenAan OA de rodilla ) con un
grado de Kellgren/Lawrence de 2 0 3
diagnosticado radiogrAijficamente, dolor
durante al menos 1 aA+o en la rodilla objetivo,
y una puntuaciA3n de la subescala de dolor de
WOMAC y una puntuaciA3n de dolor en la
prueba de marcha de 50 pies de 50 a 90 mm
(en una escala analA3gica visual de 100 mm)
en la rodilla objetivo y 8%0230 mm en la rodilla
contralateral en el momento del cribado.

Comparacion

220

Placebo

220

Diclofenac Etalhyaluronate

Edad media: 63,3 afos. 34% hombres. Los Edad media: 62,4 afios. 34% hombres. Los
pacientes recibieron DF-HA (30 mg/3 ml en una pacientes recibieron el placebo (solucién
jeringa precargada. El volumen completo (3 ml) tamponada de acido citrico y citrato de sodio [3

se inyecto por via IA en la rodilla objetivo de ml en una jeringa precargada; Seikagaku
cada sujeto un total de 6 veces, una vez cada 4 Corporation]). El volumen completo (3 ml) se
semanas (en las semanas 0, 4, 8, 12, 16 y 20). inyecto por via IA en la rodilla objetivo de cada

sujeto un total de 6 veces, una vez cada 4
semanas (en las semanas 0, 4, 8, 12, 16 y 20).
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Rigidez del WOMAC N Funcion del WOMAC X indice WOMAC

Evaluacion global del paciente (PGA)

Puntuacion del componente mental del SF-36 M SF-36 Funcion social J Puntuaciéon del componente fisico del SF-36
Respondedores de OARSI OMERACT M Incidencia de la mortalidad M Incidencia de eventos adversos graves

Evaluacion global del estado de la artritis por parte del médico (PGAC)

Incidencia de eventos adversos emergentes del tratamiento que conducen a la interrupcion del estudio

Incidencia de eventos cardiovasculares
Incidencia del uso del paracetamol

Escala visual analogica (EVA) - dolor medio de 24 horas

Escala visual analogica (EVA) - dolor durante la prueba de caminar 50 pies
Incidencia de la reaccion en el lugar de la inyeccién

Métodos (F@

Ti Linea de base M 1 semana M2 semanas M4 semanas M 6 semanas M 8 semanas M 10 semanas M 12 semanas
iempo — , : :
16 semanas M 20 semanas M 20 meses M 24 semanas M Seguimiento final M Perioperatorio

¢ Cudles fueron los resultados importantes?

Multi-Centered

Los pacientes del grupo DF-HA experimentaron una reduccion significativamente mayor en la escala de dolor WOMAC en comparacion
con el grupo placebo a las 12 semanas de seguimiento. Del mismo modo, el grupo de DF-HA tuvo mayores reducciones en las
puntuaciones de rigidez y funcion fisica de WOMAC, en las puntuaciones medias de dolor diario y en las puntuaciones de evaluacion
global. Las mejoras en los resultados del WOMAC no persistieron a las 24 semanas de seguimiento. Los efectos adversos relacionados
con el tratamiento fueron similares entre los grupos.
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Evaluacion global del

paciente (PGA) YN -18.1 (%)

12 semanas

€ Alto riesgo de @) Algunas @ Bajo riesgo de
sesgo preocupaciones sesgo

¢ Qué es lo que mas debo recordar y cOmo afectara a la atencidn de mis pacientes?

Los resultados del presente estudio sugieren que las inyecciones repetidas de DF-HA proporcionan un alivio significativo del dolor y
mejoras funcionales en pacientes con OA de rodilla hasta las 24 semanas de seguimiento. Se justifica la realizacion de estudios a mas
largo plazo destinados a evaluar el impacto en la progresion de la enfermedad en esta poblacion.
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