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SUMMARY

Osteoarthritis (OA) is characterized by pro-
gressive deterioration of cartilage of synovial 
joints, with an imbalance between peptides 
that stimulate the production and remodeling 
of extracellular matrix components. Objec-
tive: To evaluate the effect of polymerized-
collagen in patients with knee OA, as well as 
to determine if it is capable to avoid total knee 
replacement surgery. Design: Randomized, 
multicentric, descriptive, open clinical trial. 
Results: Two thousand and fi ve hundred 
fi ve patients from 16 medical specialty units 
(UMAEs) were selected. Seventy eight per 
cent of patients had signifi cant pain improve-
ment vs 19.91% that remains with symp-
tomatic OA. Ninety two per cent of patients 
avoid joint replacement surgery vs 8.29%. 
Conclusions: Intraarticular administration of 
polymerized-collagen weekly during 6 weeks 
was safe and effective, decreased pain and 
avoided joint replacement surgery in patients 
with knee OA.

Key words: Osteoarthritis, cartilage, joints 

collagen, pain.

RESUMEN

La osteoartrosis (OA) se caracteriza por el 
deterioro progresivo del cartílago en las ar-
ticulaciones sinoviales, con un desequilibrio 
entre péptidos que estimulan la producción 
y remodelación de los componentes de la 
matriz extracelular. Objetivo: Evaluar la 
efectividad y seguridad del colágeno polime-
rizado en pacientes con gonartrosis en etapa 
temprana. Diseño del estudio: Aleatorizado, 
multicéntrico, no controlado. Resultados: Se 
seleccionaron 2,505 pacientes de 16 unida-
des médicas de alta especialidad (UMAEs), 
de los cuales 78.08% presentó una mejoría 
del dolor vs 19.91% cuya mejoría no fue sig-
nifi cativa; 91.70% de los pacientes no requirió 
cirugía vs 8.29% de los pacientes en los que 
ésta fue necesaria. Conclusiones: La aplica-
ción semanal de colágeno polimerizado por 6 
semanas fue segura y efi caz, disminuyendo 
el dolor y evitando la cirugía en 92% de los 
pacientes con gonartrosis.
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articulaciones, colágeno, dolor.
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INTRODUCCIÓN

La osteoartrosis (OA) es la enfermedad articular más común en los pacientes 
adultos mayores de 50 años. A nivel mundial, es considerada como un desorden 
degenerativo que se caracteriza por el deterioro progresivo del cartílago en las 
articulaciones sinoviales; se defi ne como una enfermedad articular degenerativa 
caracterizada por la degradación del cartílago articular, esclerosis subcondral, 
formación de osteofi tos y cambios en los tejidos blandos que incluyen a la mem-
brana sinovial, cápsula articular, ligamentos, músculos y grados variables de 
infl amación local.1-9

La OA afecta aproximadamente a 40 millones de personas en los EUA, cons-
tituyendo una causa importante de discapacidad física, necesidad de asistencia 
médica y empeoramiento de la calidad de vida. Se estima que para el año 2020, 
esta enfermedad afectará a más de 60 millones de personas en los EUA.10

Diversas investigaciones han puesto de manifi esto que una tercera parte de 
los adultos presenta signos radiológicos de OA; sin embargo, un estudio reali-
zado por Andrianakos y cols. encontraron únicamente signos clínicos de OA de 
rodilla en 8.9% de la población adulta.11,12

Entre las diversas estructuras que componen la articulación de la rodilla, el 
cartílago articular hialino es el más dañado durante el proceso degenerativo 
causal primario de la OA y es el lugar en el que con mayor frecuencia inicia la 
enfermedad.1

Desde el punto de vista fi siopatológico, la OA se produce por un desequili-
brio entre las citocinas y los factores de crecimiento que estimulan la produc-
ción y remodelación de los componentes de la matriz extracelular (MEC) del 
cartílago articular.1

La salud articular depende, entre otras cosas, de la expresión adecuada de 
varios factores de crecimiento, citocinas y enzimas remodeladoras de la MEC; 
cuando este delicado equilibrio se rompe, aparecen los primeros signos de la 
enfermedad.1

En etapas tempranas y tardías de la patología articular, se forman focos 
infl amatorios por la infi ltración de células mononucleares, las cuales sintetizan 
factores solubles que incrementan la proliferación celular, la producción de pro-
teínas de la MEC, proteinasas y citocinas proinfl amatorias, entre las que se 
incluyen a la interleucina-1 (IL-1) y el factor de necrosis tumoral- (TNF-), 
que contribuyen a la infl amación de la cápsula sinovial articular, dando como 
resultado una desregulación de la función condrocítica y favoreciendo el des-
equilibrio entre la actividad catabólica y anabólica de los condrocitos.7,11-15

Esta hipercelularidad contribuye a la destrucción del tejido óseo, originado 
por la adhesión, migración, proliferación y el mantenimiento del estado infl ama-
torio a través de la quimiotaxis de las células mononucleares, de la periferia a 
la articulación infl amada.15

En resumen, en la gonartrosis existen alteraciones en la función de los con-
drocitos, en el grado de infl amación osteoarticular, en la sobreproducción de 
IL-1, TNF-, IL-8 e IL-6, por los tejidos sinoviales, que estimulan al cartílago, 
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degradando las proteínas de la MEC, entre las que se incluyen a las macromo-
léculas, tales como los proteoglicanos altamente sulfatados, el colágeno tipo II, 
la proteína oligomérica del cartílago y la matriz del hueso subcondral.2,15

Para el tratamiento de la OA de rodilla, se han propuesto diversas terapias, 
que incluyen varias clases de medicamentos como los antiinfl amatorios no 
esteroideos (AINEs), glucocorticoides, opioides, inhibidores de la vía de la ci-
clooxigenasa-2 y hasta la prótesis de rodilla.1

El colágeno tipo I es fi logenéticamente una de las proteínas más antiguas y 
relativamente fácil de metabolizar; se ha demostrado que el colágeno es capaz 
de estimular las células para la formación de nuevos tejidos.7

El colágeno polimerizado tipo I (colágeno-polivinilpirrolidona o colágeno po-
limerizado) ha mostrado tener efectos inmunomoduladores en algunas pato-
logías asociadas con procesos infl amatorios crónicos, así como también ha 
demostrado efectos regeneradores en la inducción experimental de hueso he-
terotópico.7,16-20

Asimismo, el colágeno polimerizado ha demostrado propiedades regulado-
ras negativas de la infl amación, modifi cando los patrones histológicos y bio-
químicos de la fi brosis, sin alteración en el contenido total de colágeno. Induce 
una recuperación del colágeno tipo III hasta niveles similares a los normales, 
contenidos en el tejido sinovial, disminuye la actividad colagenolítica e inhibe 
la producción de metaloproteinasas en los tejidos. Reduce la acumulación de 
fi bras de colágeno tipo I y contribuye a establecer la arquitectura normal del 
articular. 7

Furuzawa-Carballeda J y cols. han propuesto la administración intraarticular 
de colágeno polimerizado para el tratamiento en la OA de rodilla, encontrando 
que es un medicamento seguro y efi caz,1,2,20-22 capaz de inducir la proliferación 
de los condrocitos y la síntesis de las proteínas propias del cartílago hialino 
(proteína oligomérica del cartílago, colágena tipo II y proteoglicanos), así como 
de la IL-10, citocina antiinfl amatoria y de regular negativamente la expresión 
de citocinas proinfl amatorias (IL-1, IL-8 y TNF-) y moléculas de adhesión 
(ELAM-1 y VCAM-1).7,15,16, 23

MATERIAL Y MÉTODOS

Diseño del estudio: Se realizó un estudio prospectivo, aleatorizado, multicéntrico, 
 descriptivo, no controlado, llevado a cabo en 16 centros hospitalarios, entre el 
1 de enero de 2010 y el 31 de diciembre de 2010. Se incluyeron todos aquellos 
pacientes con diagnóstico de OA de rodilla, de acuerdo a los criterios del Colegio 
Americano de Reumatología (evaluación clínica y de laboratorio): Altman R, Asch 
E, Bloch D, Bole G, Borestein D, Brandt K, et al. Development of criteria for the 
classifi cation and reporting of osteoarthritis. Classifi cation of osteoarthritis of the 
knee. Arthritis Rheum 1986; 29: 1039-49. El estudio fue realizado de acuerdo a 
la Declaración de Helsinki, 1989. Se incluyeron pacientes de ambos géneros, 
mayores de 40 años, que fueron atendidos en las unidades hospitalarias incluidas, 
cuyo diagnóstico clinicorradiológico de gonartrosis fuese grado II o III (Cuadro 
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I), que consintieran por escrito su participación, sin enfermedad concomitante 
autoinmune, reumatológica o musculoesquelética, sin cirugía articular de rodilla 
por lo menos 6 meses antes y que no estuvieran programados para cirugía arti-
cular en los próximos 15 días; así como pacientes con gonartrosis no candidatos 
a tratamiento quirúrgico.

Todos aquellos pacientes con diagnóstico de enfermedad reumática, muscu-
loesquelética no relacionada con rodilla, pacientes menores a 40 años, aquellos 
que estuviesen programados a cirugía de rodilla a 15 días o más, con cirugía 
de rodilla de 6 meses previos; pacientes con diagnóstico de gonartrosis grado 
I o IV, así como pacientes con condromalacia, fi bromialgia, cáncer, HIV o VHC 
fueron excluidos del estudio.

Los pacientes que abandonaron el tratamiento, que no se presentaron a la 
aplicación semanal y con negativa a continuar el tratamiento fueron eliminados 
del estudio.

Para determinar la población blanco, se consideraron aquellas unidades mé-
dicas en las cuales existiera gran cantidad de pacientes con diagnóstico de OA 
manejados por consulta externa.

Se reclutaron 2,505 pacientes que cumplieron con los criterios de selección. 
De este total de pacientes, 758 aún se encontraban en tratamiento al momento 
del análisis estadístico, por lo que únicamente se incluyeron 1,747 pacientes 
en el estudio. 

Se aplicó colágeno polimerizado, ámpula de 1.5 mm (equivalente a 12.45 
mg/ml de colágeno) por vía intraarticular cada semana durante un total de 6 
semanas, llevando a cabo la siguiente técnica de aplicación:

1. Cargar una jeringa de 1.5 ml de colágeno polimerizado y sin mezclar, agregar 
1.5 ml de lidocaína simple 2%.

2. Realizar la antisepsia de la rodilla con solución de iodo-povidona o jabón 
quirúrgico. Insertar la aguja, en cualquiera de los tres puntos de introducción 
articular señalados en el cuadro II.

3. Aplicar lentamente la solución.
4. Retirar la aguja y hacer presión unos segundos sobre el sitio de punción.

Cuadro I. Guía de estratifi cación en los pacientes con gonartrosis sintomática.

Estadio Características

I y II Dolor leve a moderado en la rodilla, crepitación ósea, rigidez matutina menor 
de 30 minutos y disminución radiográfi ca del espacio articular

III Dolor leve a moderado en la rodilla, crepitación ósea, derrame articular, rigidez 
matutina mayor de 30 minutos, disminución radiográfi ca del espacio articular, 
esclerosis, hundimiento menor de 5 mm y osteofi tos

IV-V Dolor severo en la rodilla, crepitación ósea, rigidez articular, disminución radio-
gráfi ca del espacio articular, esclerosis, hundimiento mayor a 5 mm, osteofi tos, 
quistes o geodas.
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5. Permitir movimientos de fl exión-extensión de manera lenta, para que se dis-
tribuya el medicamento en la articulación.

6. Cubrir el sitio de la punción.

Las contraindicaciones fueron: sepsis articular, hemartrosis, trastornos de la 
coagulación o hipersensibilidad al colágeno polimerizado.

Los parámetros a evaluar fueron: la presencia o ausencia de dolor articular 
posterior a la última aplicación y, si posterior a la aplicación de colágeno poli-
merizado, el paciente requirió de manejo quirúrgico en la rodilla tratada.

RESULTADOS

Se estudiaron pacientes de la UMAE Victorio de la Fuente Narváez IMSS (Hos-
pital de Ortopedia Victorio de la Fuente Narváez) con un total de 834 pacientes, 
seguido del Hospital General regional de Querétaro IMSS, con un total de 532 
pacientes (Cuadro III).

Del total de pacientes seleccionados, 78.08% refi rieron una mejoría clínicamen-
te signifi cativa en la intensidad y frecuencia del dolor vs 19.91%, cuya mejoría no 
fue signifi cativa como para catalogarse en el grupo de ausencia de dolor (Figura 1).

La frecuencia de pacientes sometidos a cirugía disminuyó con el uso de 
colágeno polimerizado; 91.70% de los pacientes tratados no necesitaron el 
uso de cirugía como tratamiento, secundario para la OA de rodilla presente 
vs 8.29% de los pacientes en los que sí fue necesaria, esto debido probable-
mente a un estadio avanzado de la enfermedad (Figura 2).

Tal y como ha sido descrito por Furuzawa-Carballeda J y cols., el uso de 
colágeno polimerizado no presenta una tasa de efectos adversos, el único ma-

Cuadro II. Guía de utilización del colágeno polimerizado en pacientes 
con gonartrosis sintomática.

Estadio Medidas primarias Medidas secundarias

I y II Aplicación de colágeno polimerizado, Mejoría: Alta   
 antiinfl amatorios, analgésicos,  No mejoría: Valorar cirugía
 medidas higiénico dietéticas, 
 rehabilitación  

III Cirugía: Osteotomía, artroscopia Aplicación de colágeno polimerizado

III Las condiciones del paciente no  Aplicación de colágeno polimerizado,
 permiten cirugía antiinfl amatorios, analgésicos, medidas
  higiénico dietéticas y rehabilitación

IV-V Cirugía: Prótesis total de rodilla 

IV-V Las condiciones del paciente no  Aplicación de colágeno polimerizado,
 permiten cirugía antiinfl amatorios, analgésicos, medidas
  higiénico-dietéticas y rehabilitación
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Cuadro III. Datos de los centros médicos seleccionados para captar pacientes 
con osteoartrosis de rodilla.

  Término de tratamiento
  
  Mejoría 
 Pacientes  del dolor Cirugía

No. No. Del. Delegación En  Término de Total de
  o UMAE tratamiento tratamiento pacientes Sí  No Sí  No

1 01 Aguascalientes 26 91 117 78 13 12 79

2 02 Baja California 39 145 184 108 37 31 114

3 06 Colima 39 29 68 25 4 4 25

4 12 Guerrero 32 0 32 0 0 0 0

5 14 Jalisco 69 63 132 55 8 4 59

6 17 Michoacán 11 13 24 12 1 1 12

7 18 Morelos 10 43 53 43 0 0 43

8 23 Querétaro 112 420 532 295 125 26 394

9 25 San Luis Potosí 98 31 129 31 0 0 31

10 26 Sinaloa 0 46 46 40 6 5 41

11 4H UMAE HE 2 38 49 87 39 10 10 39
  CMN Obregón 

12 4J UMAE HTE1  29 4 33 4 0 0 4
  CMN Mérida 

13 4O UMAE HTO  60 774 834 638 136 44 730
  Magdalena de 
  las Salinas 

14 4R UMAE HTO 21  195 39 234 31 8 8 31
  CMN Monterrey 

lestar referido por los pacientes tratados es el dolor en el sitio de aplicación que 
es de intensidad leve y menor a 12 h de duración.2

De acuerdo con nuestros objetivos, pudimos implementar una estrategia te-
rapéutica no quirúrgica para los pacientes con gonartrosis.

CONCLUSIÓN

La aplicación semanal de colágeno polimerizado por 6 semanas disminuye los 
procesos infl amatorios en los pacientes con OA de rodilla, así como también la 
presencia de dolor en forma signifi cativa.

Este documento es elaborado por Medigraphic
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Figura 1. Porcentaje de cambio en la intensidad 
y frecuencia del dolor posterior a la aplicación de 

CPVP*.

* Colágena polivinilpirrolidona.

C
am

bi
o 

en
 la

 in
te

ns
id

ad
 

de
l d

ol
or

 (
%

)

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

0
Ausencia del dolor Presencia del dolor

90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

%
 d

e 
pa

ci
en

te
s 

co
n 

ne
ce

si
da

d 
de

 c
iru

gí
a

Necesidad de 
Tx. quirúrgico

Sin necesidad de 
Tx. quirúrgico

Figura 2. Porcentaje de pacientes en los que fue 
necesaria la realización de cirugía, posterior a la 

aplicación de CPVP*.

* Colágena polivinilpirrolidona.

La tasa de pacientes sometidos 
a cirugía de rodilla disminuyó drás-
ticamente. Estos resultados indi-
can que el colágeno polimerizado 
es una excelente alternativa, efi caz 
y segura, destacando una baja in-
cidencia de efectos adversos en el 
sitio de aplicación. Sin embargo, 
se necesitan más investigaciones 
para establecer la efi ciencia e in-
crementar el conocimiento acerca 
del mecanismo de acción del colá-
geno polimerizado.

El empleo del colágeno poli-
merizado disminuye el consumo 
de AINEs y de los inhibidores de 
la Cox-2, así como de cualquier 
analgésico utilizado antes del tra-
tamiento, dado por la disminución 
en la frecuencia e intensidad del 
dolor, y por consiguiente, se logra 
una disminución en la incidencia 
de efectos adversos causados por 
la administración de tratamientos 
orales.

Proponemos una guía del co-
lágeno polimerizado en solución 
inyectable, en pacientes con go-
nartrosis de rodilla, susceptibles 
de tratamiento no quirúrgico, prin-
cipalmente en aquellos que se en-
cuentran en el estadio II y III, pero que se puede aplicar en los estadios I, IV y 
V cuando las condiciones del paciente no permiten el tratamiento quirúrgico.
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