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Resumen

La Osteoartritis (OA) es un trastorno articular crénico sistémico en el cual su origen o
etiologia se puede clasificar como osteoartritis primarias o secundarias; esta se caracte-
riza por la degradacion progresiva del cartilago articular junto con cambios en el hueso
subcondral, membrana sinovial, menisco, tendones, ligamentos y musculos circundantes.
Esta alteracion es de caracter multifactorial que pueden ser divididos en factores no gené-
ticos (edad, género, obesidad, estrés mecanico, estilo de vida, traumatismos) y genéticos
(expresion genética alterada del cartilago y hueso subcondral). Estos pueden afectar cual-
quier articulacion, sin embargo, afecta de manera significativa a aquellas se soportan mas
peso corporal y esto puede causar dolor y disminucion en el funcionamiento.

La OA puede llegar a afectar a mas del 20% de la poblacion de perros mayores de un afo,
siendo la enfermedad osteoarticular mas comun. El sobrepeso se considera uno de los
factores de riesgo mds importantes para la osteoartritis canina; no solamente porque el
peso excesivo provoca mayor presion en las articulaciones, sino porque también el tejido
adiposo se considera metabdlicamente activo y pro-inflamatorio. Existen otros factores de
riesgo como la inestabilidad, laxitud o displacia de la articulacion, traumatismos, estrés y
tensiones excesivas, asi como predisposicion genética y la edad en algunas razas.
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a obesidad es uno de los predictores mads

so6lidos del desarrollo de la OA. El aumento

de peso altera la carga articular y dafia

la articulacién, pero las caracteristicas
inflamatorias y metabdlicas de la obesidad también
afectan la salud de las articulaciones. Por otro lado,
el envejecimiento es un factor de riesgo clave para
la OA y un drea activa de investigacion tiene como
objetivo resolver los mecanismos que contribuyen
a la OA asociada a la edad. Si bien todos los tejidos
de la articulacién cambian con la edad, la mayoria
de los estudios que tienen como objetivo resolver el
vinculo entre la OA y el envejecimiento se centran en
el envejecimiento del cartilago y la senescencia de los
condrocitos.

La OA se define como una inflamacién y dafio de las
articulaciones y sus estructuras causando dolor y dis-
funcién. Algunos cambios son reversibles en etapas
tempranas del curso de la enfermedad; sin embargo, la
inflamacién crénica conduce a cambios irreversibles
de los componentes de la articulacién. El mecanismo
de la OA es complejo y variable, donde un dafio a la
membrana sinovial o al cartilago inducen la activacién
de la respuesta inflamatoria en la cdpsula articular y en
el hueso subcondral.

La OA produce un dafio en el cartilago
y eventualmente en el hueso; el proble-
ma principal es el incremento en la de-
gradacidn de la matriz extracelular del
cartilago articular con la subsecuente
liberaciéon de mediadores de la infla-
macién y enzimas que producen una mayor degenera-
cion e inflamacién. Las citocinas pro-inflamatorias in-
terleucina 1 (IL-1), factor de necrosis tumoral (TNF)
y la IL-6 juegan un papel clave en este proceso. En la
ultima fase de la enfermedad, conforme se erosiona
el cartilago, existe un mayor sustento de que el hueso
subcondral también tiene un papel importante en la
activacion de las vias del dolor.

Particularmente la enzima COX-2, se produce de for-
ma inducible en presencia de la inflamacidn; citocinas
como TNF y la IL-1 estimulan la expresion de la COX-
2 en una gran variedad de células, tales como las sino-
viales, endoteliales, condrocitos, osteoblastos, monoci-
tos y macrdofagos. Los procesos artriticos en los perros
y en los gatos son dolorosos y tienen un efecto negativo
en la calidad de vida y su actividad diaria.
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Figura 1. Abordaje terapéutico para pacientes con OA de
acuerdo con el grado de severidad de la enfermedad.

* Beale B. Artritis en gatos y perros: Tratamiento. Banfield Journal. 2010

Manejo de la osteoartritis

La estrategia del tratamiento para el manejo de la OA,
dependerd de la etapa en la cual se encuentre; en las
etapas tempranas de la enfermedad, el tratamiento
médico podrd requerirse solo ocasionalmente, pero
conforme la enfermedad progresa podria ser necesario
administrarlo de manera permanente
(Figura 1).

Para mitigar el dolor, los farmacos
mas usados son los AINES; existe
una variedad importante que se pue-
den utilizar en perros, sin embargo,
para gatos solo se puede utilizar un ndimero limitado
de ellos y con mucha precaucion.

Existen varios factores para la eleccion de un AINE
como terapéutico que tienen que ver tanto como la
condicion y edad del paciente, como las caracteris-
ticas del farmaco, teniendo en cuenta los efectos se-
cundarios que pueda tener, sobre todo si existe alguna
enfermedad renal, hepdtica o gastrointestinal concu-
rrente.

Por su parte, el uso de nutracéuticos aportan un ni-
vel de beneficios en el tratamiento de la OA, y como
ejemplos conocidos se pueden emplear: sulfato de
condroitina, sulfato de glucosamina, clorhidrato de
glucosamina, dcidos grasos esenciales y aztcares an-
tioxidantes (vitamina C, vitamina E).

Propiedades analgésicas y antiinflamatorias del Harpagophytum procumbens (harpagofito)
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Para un correcto manejo de la os-
teoartritis es importante comenzar
con una adecuada determinacion de
las causas primarias que la originan
para asi poder dar un tratamiento
apropiado. La osteoartritis se ca-
racteriza entonces, por cambios en
los componentes estructurales del
cartilago articular que involucran
desde la pérdida de proteoglicanos
de la matriz extracelular debido a
un incremento en su destruccion; la
ruptura y pérdida de coldgeno y con-
drocitos ocurre conforme avanza la
enfermedad lo que conlleva a cam-
bios irreversibles. Una lesion créni-
ca a los condrocitos puede resultar
en un ciclo vicioso de inflamacién
que conduce a un dafio al cartilago
articular, a la membrana sinovial y
al hueso subcondral desencadenan-
do dolor en el paciente y reduccién
de la movilidad de la articulacién.
El manejo de la osteoartritis se debe
considerar de manera integral, don-
de se corrijan los factores predispo-
nentes, controlar los mediadores de
la inflamacién, mitigar el dolor y
mantenimiento de la salud articular.

Propiedades antiinflama-
torias del Harpagophytum
procumbens

El Harpagofito (Harpagophytum
procumbens) es una planta origina-
ria del sur de Africa que pertenece a
la familia Pedaliaceae; es una planta
herbécea perenne, con una raiz prin-
cipal que puede alcanzar hasta 1.5 m
de longitud. La parte del harpagofito
empleada son las raices tuberizadas
que contiene diferentes principios
activos, destacando los heterdsidos
monoterpénicos, del grupo de los
iridoides (harpagdsido, harpdgidos,
procumbdsido) y compuestos triter-
pénicos, derivados del fenilpropano,
flavonoides, entre otrosl2. Dentro
de las propiedades terapéuticas del
harpagofito, estd aprobado por sus
propiedades antiinflamatorias en si-
tuaciones de artritis tanto en medici-
na humana como veterinaria.

Laudahn et al, realizaron WHarpagofito W COX-2
un estudio para valorar la
eficacia y tolerabilidad 1o
de un extracto de harpa-
gofito, en 130 pacientes
que padecian dolor de es-
palda no radicular. Estos
autores concluyen que el
extracto de esta planta, 2
a dosis de 480 mg por

dia, fue eficaz en el trata- 1 2 3 4 5 6 Semana

miento cronico del dolor Figura 1. Ntimero de pacientes sin dolor durante

de espalda, ademdas de el tratamiento. “Chrubasik S, Model A, Black A, etal. A
randomized double-blind pilot study comparing Doloteffin an Vioxx
observar excelente cum- in the treatment of low back pain. Rheumatology 2003; 42:141-8

N° DE PACIENTES

plimiento y tolerabilidad. Por su parte, Chrubasik et a/', realizaron un
estudio comparando un extracto de harpagofito con un inhibidor selectivo
de la COX-2, en 44 pacientes con una dosis de 60 mg por dia de harpago-
fito, y otros 44 con una dosis de 12.5 mg por dia de rofecoxib. En este estudio
se concluyé que la eficacia del harpagofito lo hace recomendable para tratar
un dolor crénico no especifico (Figura 2).

Mecanismo de accion

El mecanismo de accidn de las propiedades antiinflamatorias del harpago-
fito ha sido demostrado en diversos estudios. El extracto del harpagofito
inhibe la liberacién de TNFa asi como IL-6, IL-1p3 y PGE2. Usando dife-
rentes dosis, los pardmetros de estas citocinas fueron inhibidos de manera
dosis dependiente. Se alcanzaron los mdximos efectos usando 500 mg/ml
del extracto (Figura 3)
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Figura 1. . Extracto de Harpagophytum inhibe la liberacién de TNFa. (A), IL-1b (B), IL-6 (C),
PGE? inducida por LPS en monocitos. Las células fueron estimuladas con LPS (10 ng/ml)
y un grupo control sin estimular. *p<0.05, **p<0.01 3 * Fiebich B, Murioz E, Rose T, et al. Molecular
targets o the antiinflammatory Harpagophytum procumbens (Devil's claw): Inhibition of TNFa and COX-2 gene
expression by preventing activation of AP-1. Phytother Res. (2011)

Con UC-1I® que
ayuda a mejorar
el metabolismo de
las articulaciones
mediante un
proceso fisioldgico
llamado tolerancia
inmunologica
oral.

Mejora la

Un nuevo nivel
de movilidad
articular

movilidad y alivia

la sensacion

Una sola
dosis para
todos
los tamaiios
y tallas de

Facil administracion,
como darle un premio

una vez al dia.

Para uso del

Numero de Autorizacion Q-7090-009

Para mayor informacion:
= servicioalcliente_mxfvetoquinol.com

© 555262 7540
@ www.vetoquinol.mx

anguardiaveterinaria Septiembre Octubre 2022 .
@ vanguardiav inari I t dﬁﬂ” Qetoqu”,o,_

ACHIEVE MORE TOGETHER M éd ico Vete ri na ri o

www.vetoquinol.com




En este mismo estudio, se evalud el efecto antiinflamatorio del harpagofito
a niveles transcripcionales, realizando una prueba de Western blot usando
muestras de cDNA de TNFa e IL-6. Posterior a una incubacion con el har-
pagofito, se detectd inhibicion de los niveles de mRNA de TNFa a una dosis
de 50 pg/ml y una inhibicion maxima a 500 pg/ml. Los niveles de mRNA
de IL-6 también decrecieron, pero en menor proporcién que TNFa. Por otro
lado, el efecto del harpagofito sobre la expresion de COX-2 se inhibi6 en
presencia del harpagofito desde una concentracion inicial de 25ug/ml y con
un efecto méaximo a una concentracion de 50ug/ml. Estos resultados, sobre
la inhibicién de citocinas confirman lo demostrado en otros estudios reali-
zados en monocitos humanos y en macréfagos de ratén'®; mientras que la
inhibicion de la expresién de COX-2 coincide con otro reporte publicado
donde se describe la inhibicién por un extracto acuoso de harpagofito sobre
la induccién de COX-2 y sintesis de PGE2 en células de fibroblasto de ratén
estimuladas con LPS.
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Conclusiones
Para un correcto manejo de la osteoartritis es importante comenzar con
una correcta determinacion de las causas primarias que la originan para asi
poder dar un tratamiento apropiado. La osteoartritis se caracteriza enton-
ces, por cambios en los componentes estructurales del cartilago articular
que involucran desde la pérdida de proteoglicanos de la matriz extracelular
debido a un incremento en su destruccion; la ruptura y pérdida de coldge-
no y condrocitos ocurre conforme avanza la enfermedad lo que conlleva a
cambios irreversibles. Una lesion crénica a los condrocitos puede resultar
en un ciclo vicioso de inflamacion que conduce a un dafio al cartilago arti-
cular, a la membrana sinovial y al hueso subcondral desencadenando dolor
en el paciente y reduccion de la movilidad de la articulacién. El manejo de
la osteoartritis se debe considerar de manera integral, donde se corrijan los
factores predisponentes, controlar los mediadores de la inflamacién, mitigar
el dolor y mantenimiento de la salud articular. El uso de antiinflamatorios
no esteroidales (AINES) es recurrente, sin embargo, en algunas condiciones
del paciente, no sean candidatos al uso de estos farmacos o el riesgo de re-
acciones secundarias sea considerable. Debido a esto, se han buscado otras
opciones antiinflamatorias y analgésicas que reduzcan el riesgo durante
su uso y que brinden la seguridad para pacientes con salud comprometida.
Por un lado, los coxibs son una opcién ya que estos principios activos son
inhibidores selectivos de COX-2, teniendo un perfil de seguridad alto. Los
nutracéuticos por su parte, también son auxiliares para controlar los media-
dores de la inflamacién y mantener la salud articular.

Los extractos de Harpagophytum procumbens (Harpagofito) han tomado
relevancia para el manejo del dolor e inflamacién articular, por la seguridad
que brinda al momento de su administracion, a su mecanismo de accién y
por los efectos benéficos que tienen sobre los pacientes que padecen esta
enfermedad. El control del dolor también incide directamente en la calidad
de vida tanto del paciente como del propietario, sobre todo en aquellos
casos donde el dolor se manifiesta de manera cronica. Los efectos del
harpagofito han sido ampliamente estudiados en medicina humana y se han
demostrado sus beneficios en medicina veterinaria, resultando una opcién
segura tanto para perros, como para gatos; considerando la limitante exis-

tente del uso de AINES en esta tltima especie =
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