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Objetivo: Indagar si la aplicacion del ultrasonido terapéutico pulsatil de baja intensidad (USTPBI) produce
cambios favorables en la regeneracion del cartilago articular, asi como beneficios clinicos en pacientes que
tienen gonartrosis grado 2 o 3 segln la clasificacion de Kellgren y Lawrence.

Disefio: Este es un estudio observacional, tipo antes y después, sin grupo control, en el que se estudiaron 10
pacientes (11 rodillas) con gonartrosis grados 2 y 3 (segin la clasificacion de Kellgren y Lawrence), a los que
se les aplicé ultrasonido terapéutico a una intensidad de 0,3 W/cm? pulsatil al 50%, que otorgd un total de
energia de 36]/cm? por sesién durante 36 sesiones. Las mediciones se realizaron previas al inicio del
tratamiento y posteriores al término de éste (3 meses después), y consistieron en: grosor del cartilago
articular mediante el analisis de imagenes tomadas por resonancia magnética (RM) por 2 reumatélogos y
un experto radi6logo; dolor mediante escala visual analégica (de uno a 10cm), y el indice de gravedad de
Lequesne. Se utilizaron pruebas estadisticas no paramétricas de Wilcoxon y pruebas de correlacion de
Spearman, y se defini6 un valor de p<0,05 como estadisticamente significativo.

Resultados: Se observo una disminucién en la intensidad de dolor (basal media de 7,09 +2,54; final media
de 4,18 +2,22; p = 0,005) y una mejoria en cuanto a la funcionalidad (basal media de 10,55+ 5,42; final
media de 5+4,45; p = 0,008) después del tratamiento con USTPBI. Con respecto al grosor medido en la RM,
no se obtuvieron mediciones consistentes entre los observadores, por lo que se concluyé que el método de
medicion no fue reproducible, lo que hizo dificil definir si hubo un incremento o no en el grosor del
cartilago articular.

Conclusiones: El USTPBI tiene un efecto benéfico sobre la disminucién del dolor y la mejoria de la
funcionalidad. Desafortunadamente, en este estudio no se cuenta con un método de medicién reproducible
para arrojar una conclusion valida en cuanto al efecto del USTPBI sobre el grosor del cartilago articular.
© 2008 Elsevier Espaiia, S.L. Todos los derechos reservados.

Effect of low-intensity pulsed ultrasound on regeneration of joint cartilage in
patients with second and third degree osteoarthritis of the knee
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Objective: To determine if the application of low intensity pulsed ultrasound (LIPUS) therapy has a positive
effect over the cartilage repair, functional status and reduction of pain in patients with grade 2 or 3
osteoarthrosis of the knee.

Design: This trial was an observational, before and after study without a control group, in which 10
patients (eleven knees) were studied. We applied LIPUS therapy with an intensity of 0.3 W/cm?, duty cycle
of 50%, giving a total of 36 J/cm? per session during 36 sessions (three months). The clinical measures were
obtained before the first session and at the end of the 36th session, and were: cartilage thickness by the
analysis of magnetic resonance images (MRI) measured by two rheumatologists and a radiology specialist,
pain by a visual analog scale (1-10cm) and function/severity by the Lequesne index. We used the non
parametric tests of Wilcoxon for comparing medians and the Spearmans rho for the correlation of the inter
observer cartilage thickness measurements defining a p value of <0.05 as significant.
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Results: We observed an effect on pain (VAS mean before 7.09+—2.54 mean after 4.18+—2.22 p 0.005) and
on the function/severity index (Lequesne mean before 10.55+—5.42 mean after 5+—4.45 p 0.008). There
was poor consistency regarding the cartilage thickness measures by resonance imaging between the three
observers (2 rheumatologists and 1 radiologist) so we were not able to define the presence or absence of
effect on cartilage thickness augmentation.

Conclusions: LIPUS has a benefic effect over pain and functionality/severity in patients with Kellgren and
Lawrence grade 2 and 3 osteoarthritis of the knee. Unfortunately in this study we did not count with a
reliable measure method to conclude on its effect over cartilage thickness measured by MRI.

© 2008 Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

La enfermedad articular degenerativa (EAD) es una afeccion
cronica y degenerativa de todas las estructuras de una articula-
cién, que inicia con un dafio al cartilago articular, continGia con
una respuesta dinamica de adaptacion y termina con un cambio
estructural irreversible’.

De acuerdo con datos tomados del estudio Framingham, la
osteoartrosis de rodilla ocurre en al menos el 33% de las personas
de 60 afios 0o mayores' y es la primera causa de inflamacién
articular en los Estados Unidos, con una prevalencia del 12%2~%.

Con respecto al tratamiento no farmacologico de esta afeccion,
se ha demostrado que el ultrasonido terapéutico (UST) puede ser
una herramienta importante para favorecer la regeneracion del
cartilago articular’.

El UST se basa en la emision de ondas mecanicas con
frecuencias superiores a los 16.000 Hz, que al interactuar con los
tejidos del cuerpo provocan vibraciones de elevada frecuencia, lo
que da como resultado o un efecto térmico o un efecto mecanico®.
Para obtener un efecto mecanico se debe mandar la energia
sonora de una forma pulsada y con baja intensidad.

En la literatura médica esta bien demostrado el efecto mecanico
del ultrasonido de baja intensidad y de tipo pulsatil a favor del
metabolismo celular y la capacidad de regeneracién tisular®°.

Estudios en humanos ponen en evidencia un efecto benéfico
sobre la regeneracion del callo 6seo en fracturas al utilizar este
tipo de modalidad terapéutica®’, por lo que es factible pensar que
la aplicacién del ultrasonido terapéutico pulsatil de baja intensi-
dad (USTPBI) en tejidos como el cartilago articular producira un
efecto regenerador.

Por otra parte, es importante mencionar que el UST tiene en
general una mejor difusibn en ambientes liquidos (con alto
contenido de agua), como es el caso de la articulacién de la rodilla'.

Diversos estudios de células demuestran un efecto positivo del
USTPBI sobre la proliferacion de células estromicas y condrocitos,
asi como en la diferenciacion de células madre mesenquimato-
sas!~13; también se ha encontrado un efecto sobre la estimula-
cion del metabolismo y la formacion de matriz extracelular en
tejidos condrales y una mejora de la apariencia histologica del
dafio total osteocondral en animales’~'°.

Cook et al demostraron un efecto positivo del tratamiento con
USTPBI sobre la reparacion de defectos osteocondrales inducidos
en rodillas de conejos: aplicaron una dosis de entre 36 y 72 J/cm?
por dia durante 3 meses y reportaron beneficios tanto macros-
copica como histolégicamente!®,

Hasta el momento no se han reportado estudios sobre el efecto
del USTBI sobre el cartilago articular en pacientes con gonartrosis,
por lo que el objetivo de este estudio es investigar el efecto de esta
modalidad terapéutica sobre el grosor del cartilago articular, el
dolor y la funcionalidad de los pacientes con gonartrosis grados 2
y 3 segln la clasificacién de Kellgren y Lawrence'®.

Material y métodos
Disefio

Este fue un estudio observacional, del tipo antes y después, sin
grupo control.

Sujetos

El grupo de estudio se conform6 de 10 pacientes derechoha-
bientes del Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los
Trabajadores del Estado (ISSSTE): 9 mujeres y un varén, con una
media de edad de 67,18 afios y un intervalo de edad de 56 a 81
afios, con diagnoéstico de gonartrosis (segn criterios del Colegio
Americano de Reumatologia)” de grados 2 y 3 (segin la
clasificacién de Kellgren y Lawrence)'®, captados en el periodo
comprendido entre el 1 de marzo de 2007 y el 30 de mayo de
2007, referidos por los servicios de Reumatologia, Geriatria,
Ortopedia y Rehabilitacion del Centro Médico Nacional (CMN)
20 de Noviembre.

Los criterios de exclusion fueron el hecho de ser portadores de
alguna enfermedad reumatica inflamatoria, que se les hubiera
realizado infiltracién en la articulacién de la rodilla en las 12
semanas previas y tener una contraindicacion formal para la
realizacion del estudio de imagen de resonancia magnética (RM).

El estudio fue aprobado por el comité de ética del CMN 20 de
Noviembre.

Mediciones

Dolor

Se midi6 mediante el uso de una escala visual anal6gica (EVA)
de 10 cm en 2 ocasiones: un dia antes del inicio del tratamiento y
un dia después de la aplicacion de la sesion niimero 36 de USTPBI.

Funcionalidad

Se utilizo el indice de gravedad de Lequesne!® un dia antes de
iniciar el tratamiento y un dia después de la sesion nimero 36 de
USTPBI. Se tomd una disminucién de 3 puntos en esta escala como
un efecto clinico importante, segtn lo reportado en la literatura
médica'®.

Grosor del cartilago articular

Se realizaron 2 tomas de imagen (pretratamiento y postrata-
miento) mediante RM con un equipo Intera de 1.5 Tesla, secuencia
3D/WATSc en orientacién coronal, técnica T1 FFE TR 20 TE 10 y
Flip de 25, y se obtuvieron 30 cortes coronales de 3 mm de grosor
por rodilla explorada. Se tuvo muy en cuenta la posicion
(angulacion en flexion y rotacion) de las rodillas con el objetivo
de obtener imagenes postratamiento comparables con las iniciales
(esto mediante comparacion en tiempo real).

Una vez obtenidas las imagenes, se imprimieron en papel
fotografico sin rotular y se llevaron ante 2 observadores
independientes en el Hospital General de México (J.C. y C.H.C),
que desconocian el origen y el estado pretratamiento o postrata-
miento de las imagenes, y a una experta en interpretacion de RM
de tejidos blandos (Judith Vazquez Zamudio) en el CMN 20 de
Noviembre.

Estos observadores realizaron la medicién de los grosores de
cartilago articular en puntos marcados al azar pero simétricos
en cuanto a las imagenes correspondientes a un mismo
paciente y sobre el papel mediante un escalimetro (escala 1:20).
En cuanto a las observaciones de los reumatdlogos (J.C. y C.H.C.),
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se sometieron a una prueba de concordancia con un resultado
menor del 35%, por lo que se decidi6 realizar una nueva mediciéon
en conjunto; se llegb a las mediciones finales por consenso. En el
caso de las mediciones que realiz6 el experto, se llevaron a cabo en
una sola sesion.

Posteriormente se sometieron las mediciones de los reumato-
logos y la del experto a un analisis estadistico de correlacion.

Intervencion terapéutica

Se utiliz6 un aparato de ultrasonido terapéutico marca
Chatanooga, modelo Intelect Mobile, con los siguientes parame-
tros: modalidad pulsatil al 50%, intensidad de 0,3W/cm? y
frecuencia de 1MHz, que otorgd una dosis de energia de
36]/cm? sobre la base de la dosis utilizada por Cook en un estudio
con conejos'4,

Para calcular el tiempo de aplicacion, se utilizé la medicion del
area de los platillos tibiales obtenida en la RM inicial, se multiplico
por un factor 2 para obtener un valor aproximado del area total
por tratar y poder obtener el tiempo necesario para depositar la
energia mencionada mediante la siguiente formula:

Tiempo (s) : energia (36]/cm?) x area por tratar (cm?)
Potencia (0,3W/cm2 x 7cm x 0,5)

La aplicacion del USTPBI corri6 a cargo del cuerpo de terapeutas
fisicos del servicio de Rehabilitacion del CMN (8 en total) y se
llevo a cabo del siguiente modo (fig. 1):

e rodilla en flexiéon de 30° (mediante rollo de tela en el hueco
popliteo)

e abordaje de aplicacion del USTPBI anterolateral en 2 tiempos
(compartimentos medial y lateral)

e técnica de acoplamiento del cabezal semifija (en herradura)

La duracion del tratamiento fue de 3 meses con una frecuencia
de 3 sesiones por semana y un total de 36 sesiones; el costo total
aproximado de éstas fue de 7.200 pesos mexicanos (200 pesos
por sesion).

Figura 1. Técnica de aplicacion de ultrasonido terapéutico pulsatil de baja
intensidad.

Tabla 1

Los posibles efectos secundarios de la aplicacion del UST se
deben a un fenémeno conocido como cavitaciéon y consiste en la
creacion de un vacio entre los tejidos que provoca una reaccion
inflamatoria que se manifiesta como dolor y edema.

Andlisis estadistico

Se utiliz6 la prueba de Wilcoxon para variables relacionadas a
fin de comparar las variables previas de dolor, gravedad y grosores
en milimetros con las variables posteriores al tratamiento.
Asimismo, se utilizé la prueba de correlacién de Spearman para
las observaciones que realizaron los reumatdlogos (J.C.) y la que
realiz6 la experta radi6loga (J.V.Z.). Para lo anterior, se utilizo el
programa SPSS version 12.

Resultados

Se estudi6 un grupo de 10 pacientes (11 rodillas), que estuvo
formado por 9 mujeres y un varén, con una media de edad de 68
afios (desviacion estandar [DE] de 8,7), una media de peso de
72 kg (DE de 9,86), una media de talla de 153 cm (DE de 6,14) y un
indice de masa corporal de 30 (DE de 5,8).

Dentro del grupo de estudio se observo una gravedad (segin la
clasificacién de Kellgren y Lawrence)'® de grado 2 en 5 pacientes
(50%) y de grado 3 en 5 pacientes (50%).

Con respecto al grosor del cartilago articular medido en
milimetros, las pruebas de correlacion de Spearman muestran
una ausencia de ésta con excepcion de la medicion del cartilago en
el compartimento medial femoral en la imagen inicial. (r = 0,73;
p = 0,011) (tabla 1)

No se observaron diferencias significativas entre los grosores
de cartilago previos y los posteriores al tratamiento, con excepcion
del compartimento lateral tibial en donde se observé un
decremento de éste en las observaciones de los reumatologos. (p
= 0,028) (tabla 2)

El dolor articular (medido por EVA) mostrd una disminucion
significativa (media inicial de 7,09; media final de 4,18) con una p
significativa de 0,005.

El indice de gravedad de Lequesne mostré una disminucion
significativa (media inicial de 10,55; media final de 5) con una p
significativa de 0,008, lo que se traduce como mejoria clinica’®
(tabla 2).

Discusion

La gonartrosis tiene un impacto importante sobre la calidad de
vida y la funcionalidad de los pacientes que la tienen, y hay una
tendencia hacia el aumento en la prevalencia de esta enfermedad
explicado por el aumento en la esperanza de vida de la poblacion
en general.

Hasta la fecha no hay intervenciones terapéuticas efectivas
probadas para detener la progresiéon o regresar la pérdida del
cartilago articular en pacientes con gonartrosis. Por lo anterior, el

Correlaciones entre las mediciones de grosor de cartilago realizadas por los reumatélogos en consenso y las mediciones realizadas por el experto

Gmbf Gmcf GIbf Glcf Gmbt Gmct Glbt Glct
Rho de Spearman 0,731 0,229 0,248 0,243 0,407 -0,170 —0,086 0,012
P 0,011 0,498 0,462 0,472 0,214 0,617 0,802 0,973

GIbf: grosor lateral basal femoral; Glbt: grosor lateral basal tibial; Glcf: grosor lateral control femoral; Glct: grosor lateral control tibial; Gmbf: grosor medial basal femoral;
Gmbt: grosor medial basal tibial; Gmcf: grosor medial control femoral; Gmct: grosor medial control tibial.
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Tabla 2
Resultados de la prueba de Wilcoxon

Inicial media (DE) Final media (DE) P

Funcionalidad (Lequesne) 10,55 (5,42) 5(4,45) 0,008
Dolor (EVA, cm) 7,09 (2,54) 4,18 (2,22) 0,005
Mediciones en consenso por parte de los reumatélogos
Grosor medial femoral 1,51 (0,58) 1,49 (0,52) 0,719
Grosor lateral femoral 1,93 (0,74) 1,76 (0,71) 0,168
Grosor medial tibial 1,27 (0,52) 1,33 (0,53) 0,493
Grosor lateral tibial 2,06 (0,51) 1,92 (0,58) 0,028
Mediciones realizadas por el radilogo experto
Grosor medial femoral 1,36 (0,54) 1,20 (0,55) 0,307
Grosor lateral femoral 0,89 (0,38) 1,09 (0,26) 0,085
Grosor medial tibial 1,25 (0,42) 1,16 (0,38) 0,507
Grosor lateral tibial 1,10 (0,37) 1,21 (0,45) 0,754

EVA: escala visual analdgica (1-10); Leq: indice de gravedad de Lequesne.

dolor secundario a esta afeccion seguira impactando sobre la
calidad de vida de los pacientes que la presentan.

La técnica de obtenciéon de las RM llevadas a cabo en este
trabajo se encuentra dentro de las recomendaciones promovidas
por la OMERACT (Outcome Measures in Rheumatology Clinical
Trials) y la OARSI (Osteoarthritis Research Society International)
para definir las técnicas mas utiles y reproducibles para la
medicién de cartilago articular en las rodillas?®.

Sin duda, uno de los problemas principales para la evaluacion
de los diversos tratamientos de la gonartrosis es como medir la
cantidad de cartilago articular. Dentro de las herramientas
diagnoésticas disponibles, la RM ofrece la ventaja de una
visualizacion completa del cartilago articular; sin embargo, hay
muchas técnicas y tipos de secuencia para obtener la imagen y
atin no se ha establecido la técnica ideal para esta enfermedad?°.

En los Gltimos afios ha quedado demostrado que la medicion
del volumen del cartilago articular en la rodilla arroja datos atiles
para la valoracion de la progresion de la enfermedad y ofrece una
medida objetiva para la medicion de los efectos terapéuticos de
una intervencién que pretende modificar la enfermedad?', con la
desventaja de que requiere un software semiautomatizado que no
esta disponible en todos los centros de imagen, como es el caso
del centro de salud en el que se realiz6 el presente estudio.

En el método de medicion aplicado en este estudio, queda
demostrada una validez interna precaria evidenciada con valores
de correlacion muy bajos. Esto definitivamente disminuye la
confiabilidad en las mediciones realizadas y evidencia la dificultad
existente para obtener métodos de medicion de cartilago articular
atiles y reproducibles.

Con respecto a la técnica de aplicacion del USTPBI, el sitio de
entrada elegido esta dentro de la zona definida como ideal para la
entrada de la energia ultrasonica a la cavidad articular, segin un
estudio reciente realizado en una rodilla cadavérica por White??;
sin embargo, en ese estudio se utiliz6 una flexion de 90°, mientras
que en el presente estudio se us6 una flexion de 30°, lo que pudo
haber influido en la correcta penetracién de la energia en la zona
que queria tratarse.

En los Gltimos afios se ha reportado una serie de estudios
biomecanicos que indican que el estimulo mecanico de una
articulacion es esencial para su funcionamiento y mantenimiento
6ptimos?3, y se encontraron cambios positivos en el metabolismo
de los condrocitos con cargas ciclicas?®. Como ya se menciond
anteriormente, la aplicacion de USTPBI otorga energia mecanica,
por lo que se propone como un regenerador celular en el cartilago.

Aunque los resultados en el cartilago articular no son validos,
llaman la atencidén los resultados clinicos; es indudable que se

demuestra un efecto significativo en cuanto a la disminucion
de dolor con una implicacion directa en la mejoria de la
funcionalidad.

Lo anterior se relaciona con lo mencionado en la literatura
médica sobre la falta de relacion directa entre el dolor y la
cantidad de cartilago articular®'. Con respecto a la funcionalidad,
hay que mencionar que parte importante de la mejoria registrada
se debi6 a una disminucion en la rigidez, segiin lo registrado por la
escala de Lequesne, con lo que la relacién directa entre dolor y
funcionalidad se debilita, y se encontraron otros factores en los
que pareci6 incidir el tratamiento con USTPBI.

El efecto benéfico registrado sobre el dolor y la funcionalidad
pudo deberse a un efecto desinflamatorio en los tejidos extraarti-
culares de las rodillas, a un efecto directo sobre la arquitectura del
cartilago articular (que no pudo evidenciarse en los métodos de
medicion utilizados) o bien a puro efecto placebo. Es importante
mencionar que no se reportaron efectos adversos durante y
después de la aplicacion del USTPBI en este estudio.

Sin duda, las 2 debilidades metodologicas mas importantes de
este estudio son el pobre tamafio de muestra y el hecho de no
contar con un grupo control (con tratamiento placebo).

Con respecto a la relacién entre costo y beneficio, aunque
parece una intervencion de costo considerable en un inicio, el
impacto que puede llegar a tener sobre la ingesta de anti-
inflamatorios no esteroideos (al disminuir su consumo y por ende
los potenciales efectos adversos) hacen de esta herramienta
terapéutica un coadyuvante para el tratamiento de la sintomato-
logia que disminuira el costo del tratamiento integral de los
pacientes con gonartrosis, a largo plazo.

Los resultados arrojados en este trabajo ponen en evidencia la
necesidad de desarrollar nuevos trabajos con mejores disefios
experimentales dirigidos a responder el interrogante en cuanto al
efecto del USTBI sobre la regeneracion del cartilago articular en
pacientes portadores de gonartrosis; nuevos trabajos que tomen
en cuenta el hecho de que los efectos regeneradores del cartilago
han sido bien demostrados en lo basico''"™ por un lado y los
efectos clinicos sobre el dolor y la funcionalidad evidenciados en
el presente trabajo por otro lado.

También es importante contar con herramientas diagndsticas
con alta validez y reproducibilidad en miras de poner a prueba los
efectos de las medidas terapéuticas que pretenden establecerse
como modificadoras de la enfermedad.
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