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RESUMEN

Los trastornos temporomandibulares son un grupo heterogéneo de alteraciones funcionales que afectan al
aparato masticatorio y reducen la calidad de vida de los pacientes. Dentro de estos trastornos encontramos las
alteraciones del complejo céndilo disco, los cuales son factores de riesgo para la generacion de patologias
degenerativas articulares de la articulacién temporomandibular (ATM). El tratamiento de los procesos degene-
rativos articulares es controversial ya que se han utilizado a través del tiempo variadas estrategias terapéuticas;
desde la utilizacién de dispositivos ortopédicos mandibulares, pasando por terapias invasivas como la artrocen-
tesis o irrigacién y drenaje de los espacios articulares, hasta la infiltracién de farmacos dentro del espacio
articular. Tradicionalmente la infiltracién intra articular de farmacos se ha efectuado con glucocorticoides debido
a su efecto antiinflamatorio y analgésico; sin embargo, hace més de dos décadas ha surgido la utilizaciéon del
acido hialurénico, cuyo efecto antiinflamatorio y de viscosuplementacién ha demostrado poseer gran utilidad
terapéutica en procesos degenerativos a nivel articular. Clinicamente, sin embargo, este farmaco carece de un
protocolo que forme el esquema terapéutico en cuanto a concentracién, dosis, frecuencia y extensién del
tratamiento en su uso en patologias degenerativas 6seas de la ATM. Por lo tanto, surge la necesidad de revisar la
evidencia existente al respecto en estudios experimentales realizados en humanos o animales. Se realiz6 una
revisién de la evidencia disponible online, la que luego de un proceso de andlisis y seleccién obtuvo 11 estudios
en humanos y 4 en animales, los autores no encontraron pruebas cientificas suficientes para establecer un
protocolo de infiltracién de &cido hialurénico en patologias degenerativas de la articulacién temporomandibular.
Palabras clave: Osteoartritis, articulacién temporomandibular, dcido hialurénico.

SUMMARY

Temporomandibular disorders are a heterogeneous group of functional disorders affecting the masticatory
system, reducing the quality of life of patients. Within these disorders find the disc condyle complex disorders,
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which are risk factors for the generation of degenerative joint diseases of the temporomandibular joint (TMJ).
The treatment of joint degenerative processes is controversial, and have been used over time varied therapeutic
strategies, since the use of mandibular orthopedic devices, through invasive therapies such as arthrocentesis
or irrigation and drainage of the joint spaces; drugs to infiltration into the joint space. Traditionally the intra
infiltration articular drug was performed with glucocorticoids due to its anti-inflammatory and analgesic effect,
however more than two decades ago has emerged using the hyaluronic acid, the inflammatory and
viscosupplementation effect has demonstrated great therapeutic usefulness in degenerative processes articular
level. Clinically this drug however lacks a protocol that regulates the therapeutic regimen in strength, dosage,
frequency and extent of treatment in use in bone degenerative diseases of the TMJ. Thus arises the need to
review the existing evidence on this in experimental studies in humans or animals. A review of the evidence was
made available online, which after a process of analysis and selection scored 11 studies in humans and 4 in
animals, the authors found insufficient evidence to establish a protocol infiltration of hyaluronic acid in

degenerative pathologies temporo mandibular joint.
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INTRODUCCION

Las patologias inflamatorias articulares se producen
como resultado de patrones de injuria tiempo de-
pendientes frente a los cuales reaccionan las estruc-
turas articulares con procesos degenerativos (1).
Estos cambios degenerativos en el cartilago articular
producen sintomas en articulaciones especificas del
cuerpo humano. Las articulaciones temporomandi-
bulares (ATM) presentan la particularidad de poseer
superficies articulares cubiertas de fibrocartilago a
diferencia del cartilago hialino de las demas articula-
ciones, y pueden ser afectadas por estos procesos
degenerativos sufriendo deterioro y abrasion del fi-
brocartilago articular y de las superficies de los teji-
dos blandos asociados, ademas se presenta adelga-
zamiento y remodelaciéon del hueso subyacente,
formacion de osteofitos y quistes subcondrales (2).
Las principales patologias degenerativas de la ATM
son la osteoartritis (OA) y la osteoartrosis (OS), am-
bas se clasifican segin la Asociacion Americana de
Dolor Orofacial como un trastorno inflamatorio de la
ATM clasificada bajo el cédigo 11.7.5 (3).

Los procesos degenerativos de la ATM suelen hallar-
se mas frecuentemente en sujetos de edad avanza-
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da, los cuales sin embargo frecuentemente no pre-
sentan sintomatologia dolorosa asociada (osteoar-
trosis). Estos cambios articulares pueden agudizarse
y ser acompanados de sintomatologia dolorosa in-
flamatoria (osteoartritis) y ademaéas pueden ser cau-
sados o agravados por condiciones articulares gene-
rales como la artritis reumatoidea u psoriasica por
ejemplo. Es asi como el hallazgo a nivel de ATM de
OA puede ser la manifestacién de enfermedades de-
generativas articulares asintomaéticas en otros terri-
torios. La sintomatologia suele presentarse tardia-
mente y cuando los cambios patolégicos son
irreversibles, sin embargo el diagnéstico precoz po-
tencia la efectividad terapéutica y protege las estruc-
turas articulares deteniendo parcialmente la progre-
sién de los procesos degenerativos, disminuyendo la
sintomatologia y el compromiso funcional articular.

La historia clinica de la OA implica dolor articular
unilateral o bilateral constante que se agrava con la
funciéon mandibular y frecuentemente de agudizacién
nocturna. Clinicamente, se presenta una limitacion
dolorosa de la apertura oral, crepitacién, dolor fun-
cional articular, dolor a la palpacién lateral del condi-
lo y a la carga manual aplicada a la articulacion; el
diagnéstico se puede complementar con apoyo ima-
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genoldgico (4); a este nivel, la tomografia de ATM
(tomografia computarizada de haz cénico y/o tomo-
grafia computarizada) y Resonancia Nuclear Magné-
tica (RNM) de ATM (5) nos mostraréa signos de alte-
raciones estructurales del hueso subarticular condilar
mandibular o de la fosa articular.

Establecer la prevalencia de la OA de ATM posee
dificultades ya que su transcurso asintomaético en la
mayoria de los casos dificulta su pesquisa clinica,
siendo la mayoria de las veces hallazgo radiogréfico
in vivo y post mortem en estudios histopatolégicos.
En estudios clinicos se determinan prevalencias de
8-18%, radiogréficos de un 14-44% e histopatoldgi-
cos de un 22-84% (2), de lo anterior podemos inferir
que la presencia de OA es dependiente del método
de examinacioén articular, por lo que su diagnéstico y
prevalencia se determina generalmente sobre pacien-
tes que se encuentran en tratamiento por otros Tras-
tornos Temporomandibulares (TTM) en su fase agu-
da (6). Estos estudios han demostrado su mayor
ocurrencia en poblacién de edad avanzada y en sexo
femenino, sin embargo esta diferencia de género no
se hace notoria hasta la quinta década de vida (1).

La estandarizacién de criterios diagnésticos para la
investigacién en TTM (Diagnostic Criteria for Tem-
poromandibular Disorders [DC/TMD]) (7) ha per-
mitido la homogeneidad de criterios en la investiga-
cién de la prevalencia de los mismos. En el caso de
la OA de ATM, ésta es clasificada en el indice 1.3.A.2
junto a la osteoartrosis, los hallazgos clinicos consi-
derados en DC/TMD indicativos de esta patologia
son:

— Historia positiva de, al menos, uno de los siguien-

tes:

1. Ruido articular en los Gltimos 30 dias durante
la funcién o el movimiento mandibular.

2. Reporte del paciente de ruido durante la exa-
minacion.

— Al examen clinico:

1. Crépito presente a la palpacién durante, al
menos, uno de los siguientes movimientos:
Apertura, cierre, lateralidad derecha e izquier-
da o protrusién mandibular.

Ademas, pueden acompanarse de signos imageno-
l6gicos (CBCT, CAT, RNM) de artrosis (aplanamien-
tos, osteofitos, erosiones, quistes subcondrales).

temporomandibular. Una revision de la literatura

En investigaciones en pacientes consultantes por
TTM sometidos a examen clinico y radiogréafico me-
diante tomografia convencional y resonancia mag-
nética, han reportado una prevalencia de 39,5% de
OA en ATM unilateral y 26,3% bilateral (6), mostran-
do una mayor ocurrencia que en la poblacién gene-
ral (8), lo que refuerza a las alteraciones del comple-
jo condilo disco como factor de riesgo en la aparicion
de procesos degenerativos de ATM.

Respecto al tratamiento de la OA, una de las vias
terapéuticas son las infiltraciones intraarticulares, las
que se han realizado normalmente con Glucocorti-
coides (CO). Estas han sido usadas con buenos re-
sultados para el tratamiento de diferentes TTM (9-
13); sin embargo, efectos adversos, como el progreso
de la enfermedad articular (12) y reabsorciéon condi-
lar, se ha descrito en un estudio con animales des-
pués de solo una inyeccién de dexametasona (14).

Por otro lado, la infiltracion intraarticular con acido
hialurénico (AH) un polisacéarido de alto peso mole-
cular, también ha sido usado en la OA de la ATM,
usandose tanto como viscosuplementacién como
antiinflamatorio (10, 12, 15-19). En pacientes con
OA de ATM y/o artritis reumética, el AH fue compa-
rado con glucocorticoides (10, 12), no encontran-
dose diferencia estadisticamente significativa en los
resultados de las infiltraciones en ATM. La compara-
ciéon de ambos medicamentos en OA se ha realizado
también en otras articulaciones como en rodilla y de
la misma forma no se observé ventajas estadistica-
mente significativos en favor de uno u otro (20). Otros
estudios se han centrado en los efectos positivos del
AH en uso intra articular sin atender a posibles efectos
adversos (12, 15-20), salvo un reporte de caso (21).

El uso de AH en infiltraciones articulares se basa en
su efecto de lubricacién de las superficies articulares
reduciendo la friccién en las cavidades sinoviales le-
sionadas y que presentan adhesiones, lo que junto a
la disminuciéon de factores de la inflamacién dismi-
nuye el dolor articular (10, 16, 22-25). Su actividad
metabdlica facilita la nutricién del disco, cartilago
articular y en zonas avasculares. El AH actia en com-
binacién con glucosaminoglicanos para formar pro-
teoglicanos que bajo condiciones patoldgicas se des-
integran y dispersan en la cavidad sinovial (10, 22-24,
26). Aunque la vida media es de 13 horas, los bene-
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ficios clinicos de su aplicacién intraarticular persis-
ten por semanas, incluso meses (23, 26, 27).

El objetivo de esta revision fue analizar la evidencia
disponible sobre protocolos de aplicacién de acido
hialurénico en procesos degenerativos 6seos de la
ATM.

MATERIAL Y METODO

Se realiz6 una busqueda de las bases de datos elec-
trénicas EBSCO Dentistry and Oral Sciences Source,
The Cochrane Library, y MEDLINE-PubMed, Web of
Knowledge entre el 1 de enero de 1987 y el 23 de
junio del 2013. Los términos de bisqueda utilizados
fueron: “Osteoarthritis” (MeSH Terms) AND tempo-
romandibular joint (All Fields) AND (*hyaluronate”
[MeSH Terms] OR “hyaluronic acid” [All Fields]). Se
restringio los idiomas al espanol, inglés e italiano.

Se utilizaron los términos booleanos AND para re-
lacionar los términos “osteoarthtritis”, “temporoman-
dibular joint” y “hyaluronate”; ademés, se us6é OR para
unir a este ultimo con el término “hyaluronic acid”.

Dos de los autores analizaron los articulos identifica-
dos para determinar su pertinencia al estudio, selec-
cionando primero por titulo, resumen y texto com-
pleto finalmente.

RESULTADOS

La bisqueda a través de MEDLINE detallada ante-
riormente arrojé un resultado de 13 estudios en to-
tal; bajo los mismos pardmetros The Cochrane
Library entregé 6 resultados y la base de datos
EBSCO 15. Un total de 15 estudios se selecciona-
ron, 11 en humanos y 4 en animales. Posteriormen-
te dentro de los estudios seleccionados se analiz6 el
protocolo de infiltracion de AH en ATM usado en
cada uno de ellos.

Estudios en humanos

Enlos 11 estudios revisados y seleccionados realiza-
dos en humanos (10, 11, 15, 16, 22, 23, 27-31), se
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observan diversos esquemas de infiltracion de AH,
en cuanto a concentracién, dosis, frecuencia y ex-
tension del tratamiento. Respecto a la concentracion,
en 6 estudios se utilizé el AH al 1% (10, 11, 22, 23,
27-31), en 2 estudios se administré6 en concentra-
cién de 0,5% (15, 30), y un estudio utiliz6 AH al 1,5%
(16). En lo concerniente a la dosis, se observan va-
riaciones que van desde los 0,5 ml en 2 estudios (10,
16), 0,7 ml en otros dos (11, 31), 1 ml en cuatro (22,
23, 28, 29) y en un caso hasta 2,6 ml (15), finalmen-
te en 2 estudios (27, 30) no se detallan las dosis
utilizadas. Respecto a la frecuencia, esta va desde
infiltraciones Gnicas (15, 22, 27), a variadas, dentro
de estas Ultimas: 2 veces por dos semanas (10, 11,
30, 31), y una infiltracién semanal (16, 23, 28, 29).
En lo que respecta a la extension de tratamiento este
se encuentra en un rango que va desde la inyeccién
Unica (15, 22, 27), extensiéon de 2 semanas en 4
estudios (10,11, 30, 31), 5 semanas en tres estudios
(23, 28, 29) y finalmente de 6 meses en un estudio
(16). Los resultados se detallan en la Tabla 1.

Estudios en animales

En los cuatro estudios seleccionados, se utilizaron
diversas especies animales: conejos (32,35), ratas
(33) y ovejas (34), asi como distintos métodos para
inducir la OA. Respecto al uso de AH; la concentra-
cién usada en todos los estudios fue de un 1%,
salvo uno (35) donde se utiliz6 al 0,8 %. La dosis
usadas en los estudios en ratas fue de 0,12 ml, en
ovejas de 1 mly en conejos se us6 0,5 ml (35)y 0,1
ml (32). La frecuencia y extensién del tratamiento
en tres estudios fue de infiltraciones tnicas (32-34),
en cambio se realizaron 3 infiltraciones semanales
en un caso (35). Los resultados se muestran en la
Tabla 2.

DISCUSION

La evidencia cientifica seleccionada y analizada en
estudios en humanos muestra la gran variacién de
esquemas terapéuticos usados en los diversos ensa-
yos clinicos (10, 11, 15, 16, 22, 23, 27-31), manifes-
tando la falta de evidencia existente sobre el mejor
protocolo en cuanto a dosis, concentracién, frecuen-
cia y extension del tratamiento en el uso de AH en
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TABLA 1.- ESTUDIOS REVISADOS EN HUMANOS

Autor Ano | Tamano de muestra Inyeccion Esquema
Kopp et al (10) 1987 15 personas AH (1%) 0,5 ml, 2 veces cada 2 semanas
12 personas CO
McCain et al (15) 1989 33 ATM SA + AH (0,5%) 24 ml SA + 2,6 ml AH
22 ATM SA 24 ml SA
Kopp et al (11) 1991 14 personas AH (1%) 0,7 ml, 2 veces cada 2 semanas
14 personas CcO
13 personas SA
Bertolami et al (27) 1993 80 pacientes HA (1%) 1 inyeccién
41 pacientes SA
Sato et al (23, 28, 29) | 1997 26/50 personas Anestesia 1 ml todas las semanas X
2001 59/62 personas Drenaje + AH (1%) 5 semanas/sin intervencion
2001 60/76 personas Control
Alpaslan et al (22) 2001 23 personas Anestesia, SA + AH | 200-300 ml (artrocentesis)
(1%) + 1 ml una vez
8 personas Anestesia, SA 200-300 ml (artrocentesis)
Hepguler et al (16) 2002 19 personas AH (1,5%) 0,5 ml todas las semanas X
6 meses
19 personas SA
Bjernland et al (31) 2007 20 pacientes Anestesia + AH (1%)
20 pacientes Anestesia + CO 2 inyecciones de 0,7-1 ml
separados 14 dias
Mgystad et al (30) 2008 20 pacientes HA (0,5%) 2 inyecciones separadas X
20 pacientes CcO 2 semanas

AH: Acido hialurénico; CO: Corticoides; SA: Suero salino.

OA de ATM. Ademaés en un estudio (27) no se espe-
cifica la dosis de aplicaciéon de AH usada. Los estu-
dios en animales parece el paso previo légico para
lograr establecer el mejor esquema terapéutico de
infiltracién de AH, sin embargo los estudios realiza-
dos en ratas, ovejas, y conejos incluidos en este es-
tudio muestran la misma falta de homogeneidad en
la posologia de aplicacién de AH en ATM en cuanto
a dosis, concentracién, frecuencia y extension del
tratamiento, encontrando en la literatura revisada 4
esquemas distintos de aplicacién de AH.

Los estudios consultados sélo evaluaron los efectos
de la infiltracién de AH en ATM, o compararon al AH
con otros medicamentos, sin embargo en ninguno
de los estudios revisados tanto los realizados en hu-

manos como los efectuados con animales se realizd
una comparacién de distintos esquemas terapéuti-
cos de infiltracion de AH en OA de la ATM.

Los autores concuerdan con Escoda-Francoli et al
(36) quienes, en un estudio, determinaron que la
literatura consultada no es suficiente para establecer
una posologia adecuada de AH en OA de ATM, con-
siderando que un estudio multicéntrico aleatoriza-
do controlado con uso de placebo a doble ciego
con una suficiente extension muestral en grupos
bien definidos de TTM es totalmente necesario con
el fin de poder establecer los verdaderos efectos
terapéuticos de la inyeccion intra articular de AH en
pacientes con TTM y definir la mejor posologia de
uso.
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TABLA 2.- ESTUDIOS REVISADOS EN ANIMALES
Autor Ano | Muestra/induccién LEIuEL Inyeccion Esquema
de muestra
Chang-Hwan | 2001 | 10 ovejas/quirdrgica 6 1 ml AH 1% en ATM izq. Infiltracién a los 7,
et al (34) 1 ml SA en ATM der. 10, 14, 17, 21 dias
2 (sin induccién) 1 ml SA ambas ATM.
2 (sin induccién) —
Yin et al (32) | 2005 | 25 conejos/enzimética 1 (control) — —
8 Artrocentesis Solo se trat6 ATM
8 AH 0,1 ml al 1% izg. realizando
8 Artrocentesis + AH inyeccion 1 vez
0,1 mlal 1% por semana
por 3 semanas,
ATM dcha. se usé
como control.
Ibrahim E. 2011 | 24 ratas/mecanica 6 (controles sin tto.) — —
et al (33) 18 tratadas 0,12 ml AH 1% ATM dcha. | 1 sola vez
0,12 ml SA ATM izq.
Duygu et 2011 | 24 conejos/mono 24 ATM dcha. 0,5 ml AH 0,8% Una vez semanal
al (35) iodo acetato por 3 semanas
24 ATM izq. 0,5 ml SA
AH: Acido hialurénico; SA: Suero salino.
La realizacién de ensayos clinicos aleatorizados en 4. Okeson JP. Tratamiento de oclusiéon y afecciones

animales que comparen los efectos de diversos es-
quemas de infiltracién de AH en ATM surge como una
necesidad de establecer evidencia que avale y funda- 5.
mente la elaboracién de un protocolo cientifico de
aplicacién clinica de AH en ATM de seres humanos.
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