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Resumen

La osteoartritis se considera una enfermedad articular degenerativa es la causa mas
comun de claudicacion en equinos. Estructuras anatomicas como el cartilago
articular, el hueso subcondral y la membrana sinovial tienen la funcion amortiguar y
lubricar la articulacion, a su vez, producen citoquinas inflamatorias y enzimas
degradadoras, las cuales pueden favorecer el dafio articular. El diagndstico comun
es la radiografia, tiene baja correlacion con la clinica de la enfermedad, el analisis
de liquido sinovial, permite evaluar la reaccién leucocitaria del liquido articular. Las
terapias convencionales se limitan a la inhibicion de los factores pro inflamatorios
mediados por las interleuquinas y a la presentacion de enzimas degradadoras de
matriz extracelular, por esto, la administracion de corticoides via intra articular es la
técnica mas frecuente, a esto se suma la administracion de aines de manera
sistétmica y el uso de terapias coadyuvantes como el acido hialuronico,

glicosaminoglicanos y condroitin sulfato.

Palabras clave: Enfermedad articular, equinos, osteoartritis, tratamiento
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OSTEOARTHRITIS IN HORSES: A LITERATURA REVIEW

Abstract

Osteoarthritis is considered a degenerative joint disease is the most common cause
of claudication in horses. Anatomical structures such as articular cartilage,
subchondral bone and synovial membrane have the function of cushioning and
lubricating the joint, in turn, produce inflammatory cytokines and degrading
enzymes, which can promote joint damage. The common diagnosis is radiography,
it has low correlation with the clinic of the disease, the analysis of synovial fluid,
allows to evaluate the leukocyte reaction of the joint fluid. Conventional therapies
are limited to the inhibition of proinflammatory factors mediated by interleukins and
the presentation of extracellular matrix degrading enzymes, therefore, the
administration of corticosteroids via intra articular is the most frequent technique, to
this is added the administration of aines systemically and the use of adjuvant

therapies such as hyaluronic acid, glycosaminoglycans and chondroitin sulfate.

Keywords: Joint disease, equines, osteoarthritis, treatment
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INTRODUCCION

Las articulaciones juegan un papel muy importante en el desplazamiento del animal
manteniendo una estructura e integridad adecuada de sus extremidades vy
proporcionando un soporte adecuado. (Rolando, 2013). La enfermedad articular es
la causa mas comun de cojeras en equinos, se relaciona con factores como
traumatismo constante, inestabilidad articular, infecciones y alteraciones de la

osificacion endocondral (Weeren, 2014)

Las articulaciones con mas afeccion son las articulaciones del carpo, del tarso e
interfalangicas, las cuales soportan mayor peso y presentan mayor movilidad en el

equino (Summer, 2012).

Son diversos los factores pro inflamatorios que afectan la articulacién, considerando
al factor de necrosis tumoral (TNFa) y la interleucina 1 (IL-1) como los dos
principales mediadores de la respuesta inflamatoria, también participan otras
interleucinas, factores de necrosis, entre otros. Se ha descrito que las reacciones
enzimaticas que se presentan en la enfermedad articular son mediadas por la via
clasica del sistema del complemento (Polli Magali et al., 2013). Se menciona la
accion de proteinas liticas tales como las colagenasa, las gelatinisas y la
estromelisina como agentes degradadores del cartilago articular; a su vez se
relaciona la accion de prostaglandinas, leucotrienos y oxido nitrico en la lesion

articular (Sandoval, Lépez, & Carmona, 2013).

Los métodos diagndsticos relacionados con la enfermedad articular abarcan desde
el examen fisico, goniometria articular, evaluacion del liquido sinovial, técnicas
imagenoldgicas, entre otros; el analisis del liquido sinovial se aborda desde el
aspecto fisico donde se evalua la viscosidad, la turbidez, y el color, el aspecto

celular, donde se tiene en cuenta la reaccion leucocitaria y las proteinas plasmaticas
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y el aspecto microbioldgico, en el cual mediante la técnica de cultivo se evidencia el
crecimiento bacteriologico (Steel, 2008).

La radiografia es la técnica diagndstica mas utilizada en la evaluacion de los
cambios estructurales del cartilago articular, su relevancia se da al caracterizar los
cambios patologicos del hueso en un estadio inicial-agudo o cronico, se menciona
que hay un pobre correlacion entre los signos clinicos y los hallazgos radiograficos
presentes en animales con enfermedad articular, esto se sustentan en la hipotesis
la cual menciona que los cambios radiograficos no estan presentes en etapas
tempranas de la patologia (degradacion del cartilago) lo cual llevaria al retraso en
el diagnostico y el tratamiento, afectando el prondstico atlético del paciente (Jara,
Corréa, Bello, Naturales, & Veterinaria, 2016). La ultrasonografia y la resonancia
magneética, hacen parte de las técnicas imagenoldgicas que pueden ser empleadas
con el fin de asociar hallazgos del tejido blando, tejido articular y estructura 6sea del
animal (Caron, 2011).

Las terapias tradicionales estan dirigidas hacia la inhibicion de los factores
inflamatorios, por esto el uso de corticoides se ha descrito ampliamente, generando
discusion sobre la eficacia en la recuperacion clinica del paciente. En la actualidad
se consideran terapias alternativas enfocadas en la regeneracion del cartilago

articular.
Conformaciéon anatémica

Las articulaciones sinoviales poseen una cavidad articular compuesta por sinovia,
ésta se encuentra revestida por un delicado tejido conectivo llamado membrana
sinovial y se inserta en la periferia de las superficies articulares compuestas por
delgadas capas de cartilago. Externamente esta reforzada por una capsula fibrosa
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y ligamentos que proveen proteccion a los huesos y caras articulares ademas de
proporcionar un correcto movimiento (Dyce, 2012)

El cartilago articular estda encargado de proporcionar una adaptaciéon a la
articulacion respecto a los cambios de presiones y la amortiguacion de fuerzas
compresivas, ya que se relaciona con macromoléculas, colageno y proteoglicanos
que forman su matriz extracelular (Dyce K. M., 2012). El dafio al cartilago constituye
el principal componente en procesos regenerativos y degenerativos que finalmente

afectan todos los tejidos y estructuras articulares (Patrick T. Colahan, 1999).

Las articulaciones del tarso y del carpo estan desprovistas de grandes masas
musculares adyacentes, lo cual las hace predisponentes a sufrir de heridas o
lesiones traumaticas repetitivas que afecten sus estructuras tendinosas,
ligamentosas y articulares, llevandolas a presentar patologias mas graves
(Ashdown, 1993). Autores como Kate Moura da Costa en el 2016 mencionaron que
la conformacion de los miembros posteriores del caballo, esta asociada con el
desempeno fisico, atlético y la estabilidad articular, asi mismo relacionan la
medicion de los angulos tarsales, y los evaluan en una condicion Optima establecida
entre 155.5°y 165.5°, se asegura que tarsos con este rango de angulacion absorben
mejor el impacto de las fuerzas biomecanicas (da Costa Barcelos et al., 2016).
También se afirma que angulos mayores de 165.5° son menos eficaces en la
absorcion de las fuerzas ejercidas sobre el cartilago articular predisponiendo a los
animales a desarrollar enfermedad degenerativa (Gnagey L, 2006).

Epidemiologia
La osteoartritis es la enfermedad articular mas relacionada con el retiro de caballo

deportistas (Rogers CW, Bolwell CF, Tanner JC, 2012). En un estudio realizado en

Brasil en el 2016, en el que se evaluaban las causas de retiro de caballos
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deportistas, se encontr6 que la osteoartritis de tarso fue diagnosticada en el 94.3%
de los casos, la alta incidencia de la enfermedad ha sido descrita en estudios
anteriores, los cuales reportaban la relacion de esta patologia con pacientes que
presentaban claudicacion, encontrando que solo el 24% de los animales tenian
claudicacion (Garcia RS, Melo UP, Ferreira C, Toskano FS, 2009).

Patogénesis

Las enfermedades articulares son las principales causas de claudicaciones en
equinos. Este signo puede ser causado por diversos factores tales como
traumatismos recurrentes, inestabilidad articular, infecciéon y alteraciones de
osificacién. Dentro de las enfermedades musculo-esqueléticas se pueden destacar
problemas articulares y relacionarse con el fin zootécnico del animal, estos a su vez
cobran mayor importancia en la medida en que afectan su rendimiento y/o
productividad (Jara et al., 2016).

La osteoartritis se caracteriza por una degeneracion en el cartilago articular; no se
conoce la causa especifica de la enfermedad, sin embargo existen varias formas
causales como hipoxia, sinovitis-capsulitis y traumas repetitivos derivados o no del
gran peso del individuo. La membrana sinovial es una fuente importante de
citoquinas inflamatorias y enzimas degradadoras de matriz, de esta manera se
aumenta el dafio en el cartilago articular y como consecuencia hay un dafio el hueso
subcondral, donde la articulacidon sufre un proceso cronico provocando una
cicatrizacion, mas no regeneracion. Por esto es importante evaluar el estado

musculo-esquelético de los equinos con gran condicion corporal (Jara et al., 2016)

La osteoartritis es inducida por un desequilibrio entre péptidos que activan la
produccion y la remodelacion de los componentes de la matriz extracelular del
cartilago articular (C. W. Mcllwraith, Frisbie, & Kawcak, 2012). La estabilidad
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articular depende de la expresion de factores de crecimiento, citoquinas, y enzimas
remodeladoras de matriz; al interrumpirse la homeostasis articular se da el inicio
hacia los cambios degenerativos del cartilago articular y el hueso subcondral
(Carmona & Giraldo, 2007).

El dafio de la membrana sinovial juega un papel importante en la liberacion de las
enzimas lisosomales principalmente las metaloproteinasas neutrales; la liberacion
de PGEZ2, radicales libres y citoquininas sobretodo Interleuquina 1 (IL1) provocan
una liberacién directa de metaloproteinasas a partir de los condrocitos y la
membrana sinovial. El proceso inflamatorio resultante estimula receptores del tejido

con lo que se favorecen los signos de dolor (Mcllwraith CW, Frisbie DD, 2012)

La activacion de la cascada de la inflamacion con la salida de prostaglandinas E2,
citoquininas e interleucinas pertenecientes a la membrana sinovial llevaran a
afectar el cartilago articular, y mas puntualmente a los condrocitos, generando por
tanto un dafo a los proteoglicanos, seguido de la salida de precursores articulares
como keratan sulfato, condroitin sulfato, metaloproteinasas y plasminogeno, lo que
conlleva a un cambio del tejido por adaptacion o metaplasia condroide, insuficiencia
de la membrana sinovial y efusion articular. Finalmente se inicia un proceso cronico
en el cual se genera un dafo tanto en el cartilago como en el hueso subcondral que
lleva a reacciones periosticas y en consecuencia a la degeneracion de la articulacion

(Sanchez Naranjo & Lopez Zapata, 2011).

Las metaloproteinasas son activadas por las interleuquinas y el factor de necrosis
tumoral, llevando a la destruccién del cartilago articular. Se dividen en tres grupos
segun el tipo de actividad en colagenasa, gelatinasa y estomelisina. La colagenasa
es la encargada de la degradacion del colageno tipo Il y la estomelisina la encargada
de la degradacion de los proteoglicanos (C. W. Mcllwraith, 2005).
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Las citoquinas, interleuquinas-1 y factor de necrosis tumoral generan depresion en
la sintesis de metaloproteinasas por parte de los condrocitos y sinoviocitos, ya que
son producidas por estos y los linfocitos (C. W. Mcllwraith, 2005). Ademas, se ha
demostrado que las citoquinas disminuyen la sintesis de proteoglicanos. La
Interleuquina-1 es la citoquina de mayor importancia en la degradacion del cartilago
articular, mientras que el factor de necrosis tumoral contribuye en gran parte a la

morbilidad clinica y la presentacion de dolor (Summer, 2012).

La teoria biomecanica sugiere que el estrés anormal sobre una articulacion provoca
un aumento en la rigidez del hueso subcondral llevando a que el cartilago quede
desprovisto y no tenga un soporte adecuado, absorbiendo mas estrés de carga y
comenzando procesos degenerativos, los cuales también pueden relacionarse a
una ineficiente lubricacion y a cambios en la elasticidad del cartilago, obteniendo
como resultado en algunos casos sinovitis (Sanchez Naranjo & Lopez Zapata,
2011).

Signos clinicos

Se ha determinado que el tipo de actividad predispone a los equinos en la
presentacion de osteoartritis en la articulacion del tarso, evidenciandose con mayor
frecuencia en la articulacion intertarsiana distal y tarsometatarsiana, se reporta con
mayor frecuencia en caballos adultos los cuales estan sometidos a recorridos
constantes, altas cargas de peso, salto, entre otros (Murray RC, Branch MV, Dyson
SJ, Parkinaud TD, 2007).

La osteoartritis se manifiesta clinicamente como una lenta y progresiva claudicacion
que puede llegar a ser bilateral, la cojera generalmente esta asociada a signos tales

como: dolor articular, disminucion del rango del movimiento articular, efusion
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articular, entre otros (Jara et al., 2016). En algunos estudios se ha encontrado que
caballos diagnosticados con osteoartritis del tarso presentan cambios en la marcha
compatible con claudicacion, estas anormalidades se relacionan con acortamiento
de la fase craneal del paso y amplitud disminuida en el eje vertical de la zancada, lo
cual en estados mas avanzados se observa con arrastre del casco (Raub RH.,
2010).

La efusion sinovial es un factor comun en pacientes con osteoartritis y se manifiesta
en el aspecto distal del miembro equino como una visible y palpable distencion de
los recesos articulares, debe tenerse en cuenta que generalmente el incremento del
liquido sinovial estda acompafiado por un evento inflamatorio articular, la efusidon
sinovial es el resultado del incremento en la permeabilidad vascular y la disminucion

del drenaje linfatico (Caron, 2011).
Diagnéstico

Para el diagnostico de la enfermedad articular debe tenerse en cuenta la historia,
signos clinicos y ayudas diagnosticas como la radiografia y la evaluacion del liquido
sinovial (Ross, Michael W, 2011). La radiografia es uno de los métodos tradicionales
mas importante en la manifestacion de la enfermedad articular ya que puede
caracterizar los cambios encontrados en el hueso en un estadio cronico (Caron JP,
2003). A su vez posee una desventaja en los principales estadios de la enfermedad
ya que no pueden observarse cambios radiograficos significativos en una fase
inicial como lo es la degradacién del cartilago, lo cual puede retrasar el diagnostico
y como resultado el avance progresivo de la enfermedad a la largo plazo (Kidd,
Fuller, & Barr, 2010).

Los cambios observados en la radiografia a nivel articular pueden ser, en un

estadio inicial, la disminucion del espacio articular, esclerosis del hueso
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subcondral y la formacién de osteofitos. Con el paso del tiempo se podrian
evidenciar defectos radio lucidos en el hueso subcondral, fragmentos
osteocondrales e incluso lisis y anquilosis de la articulacion (Caron JP, 2003)

El analisis del liquido sinovial es una herramienta util en enfermedades articulares.
Los cambios en su contenido se observan en la mayoria de las enfermedades
articulares (C. Wayne Mcllwraith, et al., 2011). Los caballos pueden presentar una
disminuciéon en la viscosidad del liquido sinovial siendo este un hallazgo
representativo de la osteoartritis (Caron JP, 2003) y secundario a la polimerizacion
del hialunorato (Kidd et al., 2010). La viscosidad puede ser evaluada de forma
subjetiva por la formacién de fibras de 2,5 a 5 cm antes de su ruptura. También
puede realizarse una citologia del liquido sinovial evaluando la morfologia celular
(Catherine M. Steel, 2008).

Tratamiento

El abordaje terapéutico de la osteoartritis se enfoca en inhibir los cambios
degenerativos del cartilago articular, por esto, los pacientes tratados de manera
temprana tienen mejor pronostico clinico y deportivo (Goodrish, L., Nixon, 2006b).
La supresion de la sinovitis y la capsulitis es uno de los puntos importantes que se
deben tener en cuenta, con el fin de prevenir la activacion de mediadores pro

inflamatorios nocivos para el tejido articular (C. Mcllwraith, 2011).

Son varias las opciones médicas para el tratamiento de la enfermedad articular
degenerativa, los medicamentos antinflamatorios pueden ser administrados via
sistémica u oral, pero, otro tipo de farmacos como el acido hialuénico, el hialuronato
de sodio, los glucosaminoglicanos polisulfatados, sulfato de condroitina, antibioticos
como amikacina, gentamicina, entre otros, pueden ser administrados de forma intra

articular (Souza, 2016). A las terapias convencionales se suma el uso de
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tratamientos alternativos como las ondas de choque, acupuntura, campos
magnéticos, ultrasonido terapéutico y terapia fisica y acuatica (Koenig TJ et al.,
2014).

El tratamiento convencional de la OA basicamente ha sido enfocado hacia la
neutralizacion de la cascada de la inflamacion, ya sea por el bloqueo de las
cicloxigenasas (COXs) o de la fosofolipasa A2 con el uso de AINES o
corticoesteriodes (Carmona & Giraldo, 2007). A pesar que estos farmacos pueden
tener efectos supresivos en el metabolismo del cartilago articular logran reducir en
gran medida la inflamacion y el dolor disminuyendo la produccién de PGEZ2
(Sandoval et al., 2013). Esta es asociada con la inflamacion sinovial y agotamiento

de la matriz cartilaginosa (Sanchez Naranjo & Lépez Zapata, 2011).

Los aines son utilizados en el tratamiento al ser antinflamatorios que inhiben
agentes enzimaticos que convierten el acido araquidonico en prostaglandinas y
tromboxanos, éstos a su vez, hacen parte de las sustancias proinflamatorias;
ademas, los AINES detienen la actividad de la cicloxigenasas (COX) en algun grado
especialmente en las isoenzimas COX1 y COX2; la primera es importante para
mantener un balance fisiologico renal y gastrointestinal pero en la inflamacion su
efecto es menor; contrario a lo que pasa con la COX2 que esta asociada a eventos
inflamatorios principalmente los mediados por macréfagos y células sinoviales
(ZIMMERMAN & DYSON, 2011). A parte de estos tratamientos convencionales
también se utilizan terapias regenerativas como lo son las hemovacunas, cuyo
objetivo es extraer factores de crecimiento y receptores antagonistas de la

interleucina (King el atl., 2012).

El uso de corticoides a nivel intra articular se ha descrito ampliamente en humanos
y animales (Habib GS, Saliba W, 2010). Segun algunos estudios el uso de

corticoides a nivel intra articular puede ser controversial ya que su administracion
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en articulaciones con sinovitis pre existentes activa la expresion de los genes
relacionados con la inflamacion y la actividad enzimatica catabodlica (Mcllwraith CW.,
2010), a su vez se describen efectos secundarios como disminucion del tamario del
condrocito, inhibicidn de la sintesis de proteoglicanos, necrosis de condrocitos e
hipocelularidad (Goodrish, L., Nixon, 2006). El mecanismo de accion ejercido por
estos farmacos se relaciona con la inhibiciéon de la fosfolipasa A2, al producir
proteinas antifosfolipasa llamadas lipocortinas, de esta manera suprime la
vasodilatacién, la migracion y el acumulo de células inflamatorias (van Weeren PR,
2010).

Los corticoides que se usan con mayor frecuencia en la terapia intra articular son:
acetato de betametasona 3 — 18 mg/kg, duracion del efecto media, acetato de
metilprednisolona 40 — 100 mg/kg, con duracion del efecto larga, acetato de
triamcinolona 6 — 18 mg/kg, duracion del efecto media (Goodrish, L., Nixon, 2006).

El acido hialurénico se encuentra presente en el liquido sinovial, su accion radica
en restaurar la viscoelasticidad y lubricar los tejidos blandos intra articulares,
inhibicion de la quimiotaxis de macréfagos, reduccidn de la proliferacion linfocitaria,
disminucién de las concentraciones de prostaglandina y captacién de radicales
libres de oxigeno (C. Mcllwraith, 2011). La administracion de acido hialurénico
endovenoso es una forma no invasiva y util para tratar multiples articulaciones al

mismo tiempo (Goodrish, L., Nixon, 2006).

La administracion intra articular de acido hialurénico generalmente se realiza
combinada con corticoides, sin embargo, estudios han demostrado que el uso de
triamcinolona versus, triamcinolona mas hialuronato, indicaron la reduccion de
claudicacion en mas de dos grados en los pacientes tratados solo con triamcinolona
por sobre los tratados con la terapia combinada (Grauw, J. et al., 2015)
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Los Glicasominoglicanos sulfatados tienen propiedades condroprotectoras, debido
a esto se consideran como opcion para las terapias regenerativas del cartilago
articular, mas que para el tratamiento de los procesos degenerativos articulares
(Sandoval et al., 2013). El principal criterio para la inclusién de estos agentes en las
terapias de la enfermedad articular es la prevencion de la destruccién articular
(McCarthy HE, JJ Bara, K Brakspear, SK Singhrao, 2012). Se describe la accidn
antinflamatoria como el efecto inhibitorio en la migracion de leucocitos y disminucion
de las concentraciones de interleuquinas, presentando actividad de supresion
contra la Interleuquina 1 y prostaglandina, ademas del favorecimiento de la sintesis
de acido hialuroénico (Frisbie, D., Mcllwraith, C., Kawcak, C., Werpy, 2013)

El efecto antinflamatorio de los glicosaminoglicanos incluye la inhibicion de
proteasas, 6xido nitrico y metaloproteinasas, modificaciéon de la actividad de las
colagenasas y las plasmina, e inhibicion de la Interleuquina 1 (Hassan, A., El-
Shafey, A., Ahmed, H., Hamed, 2015). Agentes como el Condroitin sulfato permite
el depdsito de sustrato para la matriz extracelular, inhibe proteasas, sintesis de
colageno, mejora la viscosidad del liquido sinovial por favorecer las concentraciones
de acido hialurdnico; en el tratamiento de caballos con enfermedad articular se
propone la combinacién de glucosamina con Condroitin sulfato como agentes

coadyuvantes y condroprotectores (Sandoval et al., 2013).
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