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INDICACIONES TERAPEUTICAS?

Tratamiento sintomatico de la artrosis de rodilla en pacientes con dolor de moderado a grave en los que esté
indicado el tratamiento combinado con condroitin sulfato y glucosamina.

MECANISMO DE ACCION?

El condroitin sulfato es un polisacarido del grupo de los glicosaminoglicanos, uno de los principales elementos
constitutivos del cartilago, que se une a una proteina central, constituyendo el llamado proteoglicano, el cual
confiere al cartilago sus propiedades mecanicas y elasticas.

La glucosamina es un aminomonosacarido natural, sustancia enddgena, constituyente normal de la cadena de
polisacaridos de la matriz cartilaginosa y de los glicosaminoglicanos del liquido sinovial.

Se ha observado que el condroitin sulfato y el hidrocloruro de glucosamina promueven la formacién de nuevo
cartilago /n vitro a través de la estimulacion de la sintesis de colageno y proteoglicanos.

FARMACOCINETICA®

No se han realizado estudios farmacocinéticos de la combinacion.

Condroitin sulfato:

La biodisponibilidad del condroitin sulfato oscila entre un 15 y un 24% de la dosis administrada oralmente. De la
fraccion absorbida de condroitin sulfato, el 10% se halla en forma de condroitin sulfato y el 90% en forma de
derivados despolimerizados de menor peso molecular, lo que sugiere que es sometido a un efecto de primer

paso. Tras la administracion oral de condroitin sulfato, la concentracion maxima en sangre se alcanza en unas 4
horas.
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Al menos el 90% de la dosis de condroitin sulfato es metabolizado primeramente por sulfatasas lisosomiales. El
higado, los rifiones y otros drganos participan en la despolimerizacion del condroitin sulfato. No se han descrito
interacciones con otros medicamentos a nivel de la metabolizacion. El condroitin sulfato no es metabolizado por
enzimas del citocromo P450.

El tiempo de vida media oscila entre 5 y 15 horas dependiendo del protocolo experimental. La via de eliminacion
del condroitin sulfato y de los derivados despolimerizados mas importante es el rindn.

Glucosamina:

Dos sales de glucosamina, sulfato y clorhidrato se consideran como profarmacos: ambas sales se disuelven por
completo en el estdbmago donde se convierten en base libre de glucosamina para su absorcion en el intestino
delgado.

Tras la administracion oral, alrededor del 90% del sulfato de glucosamina administrado es absorbido en el tracto
gastrointestinal.

La glucosamina se excreta en la orina durante las 48 horas siguientes a la administracion oral, en una proporcion
de alrededor del 5% de la dosis administrada. La principal cantidad de la glucosamina administrada oralmente se
metaboliza en los tejidos y se elimina como CO, en el aire expirado.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION!

Dos capsulas 3 veces al dia (1.200 mg/dia de condroitin sulfato y 1.500 mg/dia de glucosamina) a administrar al
menos durante un periodo de 6 meses.

Las capsulas pueden tomarse antes, durante o después de las comidas. Es recomendable que los pacientes que
suelan presentar intolerancia gastrica a los medicamentos en general lo tomen después de las comidas.

Las capsulas deben tomarse sin masticar con una cantidad suficiente de liquido.

EFICACIA CLINICA

La eficacia del condroitin/glucosamina comparada con placebo y AINE (celecoxib) fue evaluada en el ensayo GAIT
(Glucosamine/Chondroitin Arthritis Intervention Trial)?, con 1583 pacientes y 6 meses de duracidn. La variable
principal era respuesta analgésica, definida como una reduccion del 20% en la subescala de dolor de la WOMAC.
Durante la realizacion del estudio, la Osteoarthritis Research Society International publicd sus criterios de
respuesta al tratamiento de la artrosis (OMERACT-OARSI) que se comunicaron en la publicacion principal y en
las posteriores. Se permitia el uso de hasta 4 g/d de paracetamol como medicacion de rescate.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas con placebo ni con celecoxib en el conjunto de los
pacientes. Aunque en el grupo predefinido en el disefio del ensayo, de pacientes con dolor de moderado a grave
al inicio (puntuacion de dolor de la WOMAC 301-400) se encontraron diferencias estadisticamente significativas
frente a placebo (tabla 1), debe tenerse en cuenta que se trata de un subanalisis y que el nimero de pacientes
fue pequefio. Los mismos investigadores califican este analisis de subgrupos como exploratorio.
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Tablal. Resultados en pacientes con dolor moderado-grave. (NNT respecto a placebo)

Placebo Glucosamina Condroitin Condroitin/ Celecoxib
sulfato glucosamina
N 70 70 70 72 72
Respuesta: 54,3% 65,7% 61,4% 79,2% 69,4%
reduccion del 20% NS NS 4(3all) NS
en WOMAC dolor.
NNT
Res?uesta global 48,6% 65,7% 58,6% 75,0% 66,7%
segun criterios de 6 (3 a 100) NS 4 (3a10) 6 (3a48)
OMERACT—OARSI*.
NNT
Uso medio de 1150 mg/d 1250 mg/d 1250 mg/d 950 mg/d 1050 mg/d
paracetamol, (p de (p=0,56) | (p=0,67) | (P=0,17) | (p=0,42)
la diferencia con
placebo)

*Se considera respuesta una mejoria en el dolor o la funcién de por lo menos 50% Yy una disminucion de al menos 20 mm
en la escala analdgica visual para el dolor o la funcion; o la concurrencia de al menos dos de los siguientes: una
disminucién del dolor de al menos 20% y por lo menos 10 mm en la escala analdgica visual, una mejoria de la funcién de
al menos 20% Yy una disminucion de al menos 10 mm en la escala analdgica visual, o un aumento en la evaluacién global
del paciente de al menos un 20% y por lo menos 10 mm en la escala analdgica visual.

En una extension abierta de este ensayo hasta 24 meses, no se encontraron diferencias con placebo en reduccién

del dolor ni en respuesta global. No se informa por separado del subgrupo de pacientes con dolor moderado a
3

grave’.

Se realiz6 otro pequefo ensayo (89 pacientes) en el que los pacientes tenian dolor leve a moderado. El estudio
durd un afio. Al sexto mes se instauraba un programa intensivo de ejercicio. No se encontraron diferencias con
placebo, en la funcionalidad ni en el dolor medidos con la escala WOMAC a los 6 meses de tratamiento y al afio*.

En una revision sistematica sobre la eficacia del condroitin sulfato, la glucosamina o su combinacion. Se
incluyeron ensayos con al menos 100 pacientes por grupo. Se realizd un metanalisis en red usando un modelo
bayesiano. La variable principal fue la intensidad del dolor. Se consider6 clinicamente relevante una diferencia de
0,9 cm en la escala analdgica visual de 10 cm. Se incluyeron 10 ensayos con 3810 pacientes, solo el GAIT con la
combinacion de condroitin/glucosamina. No se encontraron diferencias clinicamente relevantes frente a placebo
ni con glucosamina, ni con condroitin sulfato ni con la combinacién de ambos. (tabla 2). Ni el condroitin, ni la
glucosamina ni la combinacién de ambos demostraron tener ningun efecto sobre estrechamiento del espacio
intraarticular. La diferencia del condroitin/glucosamina con placebo fue nula”.

Tabla 2: Dolor: diferencia con placebo

Farmaco Dolor (cm en escala | ICr95%
analdgica visual)

Glucosamina -0,4 -0,7a-0,1

Condroitin sulfato -0,3 -0,7a0,0

Condroitin/glucosamina | -0,5 -09a0,0

En la discusion de este trabajo se sefiala la necesidad de realizar un ensayo clinico de potencia suficiente que se
centre en los pacientes con dolor moderado-grave. Estd en marcha el ensayo Long-term Evaluation of
Glucosamine Sulphate Study (LEGS) que ayudara a clarificar la eficacia en esta poblacién a mas largo plazo®.
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SEGURIDAD:

El condrotin sulfato y la glucosamina son constituyentes del cartilago y por lo tanto forman parte de la dieta.
No se han encontrado diferencias con placebo en abandonos por efectos adversos (OR=0,90 ICr95%0,43 a
1,85)°

Reacciones adversas

Frecuentes (1/100 a <1/10): cefalea, diarrea, nauseas, dispepsia, flatulencia, estrefiimiento, fatiga, dolor
abdominal.

Poco frecuentes (1/1.000 a <1/100): erupcion, prurito, rubefaccion.

Raras (1/10.000 a <1/1.000): enzimas hepaticos aumentados, analisis anormal de orina, infeccion del tracto
respiratorio superior, infeccion del tracto urinario, reflujo gastroesofagico, distension abdominal, calambres
musculares, dolor de una extremidad.

Muy raras (<1/10.000): edemas, retencion de liquido.

Frecuencia desconocida: mareos, vomitos, angioedema, urticaria.

Contraindicaciones
Hipersensibilidad a los principios activos o a alguno de los excipientes. No debe administrarse en pacientes
alérgicos al marisco ya que la glucosamina se obtiene de éste.

Advertencias y precauciones especiales de empleo

Los estudios /7 vitro y en animales, han demostrado que la glucosamina disminuye la secrecion de insulina y
aumenta la resistencia a la insulina, probablemente por la inhibicién de la glucokinasa en las células beta. Se
desconoce la relevancia clinica de este hecho.

En pacientes con intolerancia a la glucosa se recomienda monitorizar los niveles de glucosa y, cuando proceda,
las necesidades de insulina antes de comenzar el tratamiento y periédicamente durante el mismo

Insuficiencia cardiaca y/o renal
En muy raras ocasiones (<1/10.000) en pacientes tratados con condroitin sulfato se ha descrito alglin caso de
edema y/o retencidn de agua. Este fendmeno, puede ser atribuido al efecto osmético de condroitin sulfato.

Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Se dispone de datos limitados sobre posibles interacciones medicamentosas con glucosamina. Se han descrito
incrementos en el parametro INR con anticoagulantes cumarinicos (warfarina y acenocumarol). Los pacientes
tratados con anticoagulantes cumarinicos deben por lo tanto ser estrechamente monitorizados en el momento de
iniciar o finalizar el tratamiento.

La glucosamina puede incrementar la absorcidn y concentraciones séricas de las tetraciclinas y reducir la
absorcion de penicilinas y cloranfenicol.

No se han descrito interacciones con otros medicamentos a nivel de la metabolizacion. El condroitin sulfato no es
metabolizado por enzimas del citocromo P450

Poblaciones especiales

Nifios y adolescentes: no se ha evaluado en pacientes de edad inferior a 18 afnos.
Insuficiencia renal y/o hepatica: no pueden darse recomendaciones debido a que no se han realizado estudios.

RESUMEN ANALISIS COMPARATIVO

Farmacos comparadores.

No se dispone de datos de comparacion frente a paracetamol, o AINE topicos, tratamientos considerados de
primera linea segun el NICE. Solo se dispone de datos de un ensayo clinico, en el que se compard la asociacion
de condroitin/glucosamina frente a celecoxib (aine oral), glucosamina o condroitin sulfato en monoterapia.




EFICACIA

Inferior.

No ha demostrado ser superior a placebo en el tratamiento sintomatico de la artrosis de rodilla. Las pruebas de la
eficacia en la indicacion propuesta son escasas ya que se basan en un pequefio subgrupo de pacientes de un sdlo
ensayo clinico. No se han demostrado diferencias con celecoxib.

SEGURIDAD
Similar a paracetamol o AINE topicos.
Superior a AINE orales.

Aunque en el ensayo GAIT no se apreciaron diferencias de seguridad con celecoxib, a la vista de los conocidos
riesgos de los AINE a nivel gastrointestinal, cardiovascular y renal, es razonable suponer que el condroitin/
glucosamina resulte mas seguro que éstos.

Tabla 2. VALORACION DE LA SEGURIDAD COMPARADA

CONDROITIN/
GLUCOSAMINA AINE (CELECOXIB)
Hipersensibilidad + +++
RAM MAS RELEVANTES Edema + +++
Problemas gastrointestinales + +++
TASA DE ABANDONOS % de abandonos por RAM de los 3,8%
L 2,2%
principales ECAs
Nifios (SI/NO) Si No
Ancianos (SI/NO) No No
LIMITACIONES DE LA Embarazo (SI/NO) Si Si
POBLACION ESTUDIADA Lactancia (SI/NO) Si Si
Insuf. renal moderada y grave: sin -
Comorbilidad datos contraindicados
Insuf. hepdtica grave: sin datos contraindicados
Anticoagulantes orales+ +++
INTERACCIONES Impacto sobre la salud (+, ++, L .
++4) Antihipertensivos (no) +++
Antiagregantes+ +++
EFECTO DE CLASE
POSIBLES ERRORES DE Relacionados con la p_o;ologl_a} y con _ I?c_>5|b|_ll’dad de errores de
. la forma de administracion No especialmente dosificacion y duplicidades con
MEDICACION i
consecuencias graves
PLAN DE RIESGOS No No
Si
Riesgo gastrointestinal,
ALERTAS DE SEGURIDAD No cardiovascular, renal, reacciones
cutaneas y hepaticas.
DATOS DE SEGURIDAD A (Si, No) Describir No Si. Informe EMA. Estudios
LARGO PLAZO (Fuente ¢?) epidemioldgicos.
) A partir de los criterios
VALORACION GLOBAL DE| especificados en los apartados s .
i . . uperior
RAM anteriores (superior, semejante,
inferior)
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PAUTA

Similar. El paracetamol se toma 3 6 4 veces al dia. Hay AINE de administracién una o dos veces al dia.

COSTE
Principio activo y dosis Presentacion PVP (€) Coste tratamiento-dia (€)
Condroitin-glucosamina 2 cap/8 h | Droglican® 200 mg/250 mg 90 cap 19,4 1,29
Celecoxib 200 mg/24 h Celecoxib 200 mg 30 cap 37,14 1,33
Naproxeno 500 mg /12 h Naproxeno 500 mg 40 comp 4,34 0,31
Ibuprofeno 400 mg/8 h Ibuprofeno 400 mg 30 comp 2,08 0,30
Diclofenaco 50 mg/ 8 h Diclofenaco 50 mg 40 comp 1,65 0,21
*Omeprazol 20 mg/24 h Omeprazol 20 mg 28 cap 25 0,09
Paracetamol 1 g/ 6 h Paracetamol 1000 mg 40 comp 2,79 0,28
Diclofenaco tdpico 4 g/8 h Diclofenaco 10 mg/g 60 g gel 3,12 0,62
Etofenamato topico 4 g/8 h Etofenamato 50 mg 60 g gel 2,2 0,44

Precios menores a efectos de lo previsto en los articulos 85, 86 y 93.4 de la Ley 29/2006 - efectivos septiembre
2011
*Al coste de los AINE orales se le afiade el del omeprazol.

Superior
LUGAR EN TERAPEUTICA

El tratamiento de la artrosis empieza con la educacion al paciente con el objetivo de implantar un programa de
ejercicio y de controlar el sobrepeso. El primer escalon del tratamiento farmacoldgico es el paracetamol y/o AINE
tdpicos. En caso de no conseguirse el control del dolor, las opciones son AINE orales, opioides, capsaicina tdpica
y corticoides intraarticulares. La guia del NICE especificamente desaconseja el uso del controitin sulfato y la
glucosamina’. La guia OARSI dice que el tratamiento con condroitin sulfato y/o glucosamina puede proporcionar
alivio sintomatico y establece que hay que retirarlo si no hay respuesta a los 6 meses de tratamiento®.

En pacientes con dolor leve, el condroitin/glucosamina no aporta ningtin beneficio de significacion clinica.

En cuanto a la presunta utilidad del condroitin/glucosamina en pacientes con dolor moderado-grave, los datos
son muy escasos proviniendo de un analisis de un pequefio subgrupo de pacientes de un Unico ensayo, por lo
que no se puede concluir que produzca un beneficio clinicamente significativo.

CONCLUSIONES

La combinacion del condroitin sulfato y la glucosamina tiene aprobada la indicaciéon de tratamiento sintomatico de
la artrosis de rodilla con dolor moderado a grave.

Ninguno de sus componentes ha demostrado eficacia por separado.
La combinacion de condroitin sulfato y glucosamina no ha demostrado ser superior a placebo en el tratamiento
sintomatico de la artrosis de rodilla. Las pruebas de la eficacia en la indicacion propuesta son escasas ya que se

basan en un pequefio subgrupo de pacientes de un sélo ensayo clinico

Frase resumen: No ha demostrado eficacia.

7
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La evaluacion de novedades terapéuticas en el momento de su comercializacion se apoya en informacion cuya
validez puede verse limitada con el paso del tiempo, por lo que debe ser empleada con precaucion.

Esta evaluacion ha sido realizada de acuerdo con el Procedimiento Normalizado de Trabajo de los Comités de
Evaluacion de Nuevos Medicamentos de Andalucia, Pais Vasco, Catalufia, Aragon y Navarra

COMITE DE REDACCION

Cristina Alonso, Médico EAP, Sector Zaragoza I; Lourdes Asensio, Médico EAP, Sector Zaragoza III; Mercedes
Aza, Farmacéutica AP, Sector Zaragoza III; M2 José Buisan, Farmacéutica AP, Sector Barbastro; Cristina
Carcas, Farmacéutica AP, Sector Huesca; Gonzalo Casafial, Médico EAP, Sector Calatayud; M2 Concepcion
Celaya, Farmacéutica AP, Sector Zaragoza II; Ana Clemente, Farmacéutica AP, Sector Teruel; Francisco José
Dominguez, Subdirector Médico AP, Sector Barbastro; Maria Elfau, Farmacéutica AP, Sector Huesca; Begonia
de Escalante, Facultativo Especialista de Area, Medicina Interna, Hospital Clinico Lozano Blesa; Miren
Arantzazu Garcia, Farmacéutica AP, Sector Alcafiiz; Florencio Garcia, Director Continuidad Asistencial Salud;
Julidan Gémez, Facultativo Especialista de Area, Medicina Interna, Hospital Miguel Servet; Carmen Labarta,
Farmacéutica AP, Sector Zaragoza I; M2 Jesus Lallana, Farmacéutica AP, Sector Zaragoza III; M2 Belén Pina,
Farmacéutica AP, Sector Zaragoza II; Nadeia Sainz, Farmacéutica AP, Sector Calatayud.
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Referencia Tipo de estudio y Poblacion estudiada Pauta de tratamiento | Variables de medida Resultados Calidad del
(Autor, objetivo (Criterios de inclusion/exclusion) (end-point) (tamafio del efecto/ valores p/ estudio
publicacion) intervalos de confianza) (escala
Jadad)
GAIT (2) Ensayo clinico Pacientes mayores de 40 afios con | Glucosamina hidrocloruro Variable principal: | Variable principal (p respecto a | Aleatoriz.:
aleatorizado, doble artrosis de rodilla: dolor de rodilla | 500 mg + condroitin sulfato | Respuesta definida placebo): 1+1
ciego, controlado con durante al menos seis 400 mg/8h (G/C) n=317 | como reduccién de un
Financiado por placebo y meses Y en la mayoria de los dias 20% en la subescala PLB: 60,1% Ciego: 1+1
los National con comparador durante el mes anterior y Celecoxib 200 mg/24h (CEL) de dolor de la G/C: 66,6% (0,09)
Institutes of activo, multicéntrico evidencia radiografica. n=318 WOMAC. CEL: 70,1% (0,008) Pérdidas: 1
Health CON: 65,4 (0,17)
Objetivo: Evaluar la Los pacientes debian tener una Condroitin sulfato 400 mg/8 Se considerd GLU: 64,0 (0,30) Total: 5

eficacia y seguridad del
condroitin sulfato, la
glucosamina y su
combinacion para el
dolor por artrosis de
rodilla.

Duracion: 6 meses

puntuacion de dolor de
125 a 400 en el indice WOMAC
y estar en la clase funcional I, II o
III de la American Rheumatism
Association

Criterios de exclusion:
condiciones que podrian confundir
la evaluacion, enfermedad
patelofemoral predominante,
antecedentes de trauma de
importancia clinica o cirugia
en la rodilla indice o enfermedad
coexistente que
podria impedir la finalizacion del
ensayo.

h (CON) n=318

Glucosamina hidrocloruro
(GLUC) n=317

Placebo (PLB) n=313
Se permitia el uso de hasta

4 g/d de paracetamol como
medicacion de rescate.

clinicamente relevante

tasa de respuesta un

15% mayor que la de
placebo.

Variables
secundarias:

Respuesta segun
criterios OMERACT-
OARSI*

[Puntuaciones de
rigidez y funcionalidad
de la WOMAC (Cambio

respecto a basal).
Evaluacion global de la
enfermedad por parte
del paciente. Evolucién

global de la
enfermedad por el
investigador. Presencia

de inflamacién o

derrame. Calidad de
vida relacionada don la
salud medida con la
SF-36. Funcidn fisica
medida con el Health
Assessment
Questionnaire]

Analisis de subgrupo con dolor
moderado-grave (WOMAC dolor
301-400)

PLB (n=70): 54,3%

G/C (n=72): 79,2% (0,002)
CEL (n=72): 69,4% (0,06)
CON (n=70): 61,4% (0,39)
GLU (n=70): 65,7% (0,17)

Variables secundarias

Respuesta segiin OMERACT-
OARSI
PLB: 56,9%
G/C: 65,6% (0,02)
CEL: 67,3% (0,007)
CON: 63,5% (0,09)
GLU: 60,6% (0,35)

Analisis de subgrupo con dolor
moderado-grave (WOMAC dolor
301-400.
PLB (n=70): 48,6%

G/C (n=72): 75,0% (0,002)
CEL (n=72): 66,7% (0,06)
CON (n=70): 58,6% (0,24)
GLU (n=70): 65,7% (0,04)




Uso de paracetamol

Efectos adversos

N° de comprimidos de
paracetamol 500 mg al dia:
PLB: 1,8
G/C: 1,7 (0,29)

CEL: 1,6 (0,09)

CON: 1,9 (0,61)

GLU: 1,7 (0,53)

Andlisis de subgrupo con dolor
moderado-grave (WOMAC dolor
301-400)

PLB (n=70): 2,3
G/C (n=72): 1,9 (0,17)

CEL (n=72): 2,1 (0,42)
CON (n=70): 2,5 (0,67)
GLU (n=70): 2,5 (0,56)

Abandonos por efectos
adversos:
PLB: 3,5%
G/C: 3,8%
CEL: 2,2%
CON: 6,3%
GLU: 2,8%

GAIT (3)

Extension
abierta a 24
meses

Variable principal:
Respuesta definida
como reduccion de un
20% en la subescala
de dolor de la WOMAC
(OR respecto a
placebo)

Variables
secundarias
Respuesta segun
criterios OMERACT-
OARSI*(OR respecto a
placebo)

Variable principal:

PLB (n=131): Referencia
G/C (n=129): 0,83 (0,51 a 1,34)
CEL (n=142): 1,21 (0,71 a 2,07)
CON(n=126): 0,69 (0,40 a 1,21)
GLU (n=134): 1,16 (0,65 a 2,04)

Respuesta segiin OMERACT-
OARSI
PLB (n=131): Referencia
G/C (n=129): 0,85 (0,55 a 1,31)
CEL (n=142): 1,45 (0,86 a 2,42)
CON(n=126): 0,89 (0,53 a 1,50)
GLU (n=134): 1,16 (0,74 a 1,83)




Messier 2007

Ensayo clinico Pacientes mayores de 50 afios con | Glucosamina hidrocloruro

Variable principal Funcionalidad Aleatoriz.: 1
4) aleatorizado, doble artrosis de rodilla: evidencia 1500 mg + condroitin Funcionalidad medida A los 6 meses
ciego, controlado con radiografica de enfermedad sulfato 1200 mg/d en una o por la WOMAC PLB: 21,9 Ciego: 1+1
Financiado por moderada o grave tres tomas a eleccion del categorica G/C: 22,9 (p=0,52)
Rexall Objetivo: Comparar los | cumplir criterios de la American paciente (G/C) n=45 Pérdidas: 0
Sundown. efectos de condroitin College of Rheumatology. Variable secundaria A los 12 meses
(comercializa | sulfato y glucosamina Placebo (PLB) n=44 Dolor medido por la PLB: 20,6 Total: 3
condroitin/gluc y placebo en la Criterios de exclusion: demencia, WOMAC categodrica G/C: 19,4 (p=0,50)
osamina) artrosis de rodilla. cancer no cutaneo, anemia, Los grupos
insuficiencia renal grave, Se permitia el uso de hasta Dolor no estaban
Duracién: 12 meses | enfermedad hepatica, alcoholismo, | 4 g/d de paracetamol como A los 6 meses bien
Al 6° mes se reemplazo de rodilla, imposibilidad medicacion de rescate. PLB: 6,2 equilibrados
instauraba un de hacer programa de ejercicios, G/C: 6,2 (p=0,92) al principio
programa de ejercicio incumplimiento en la fase de

lavado. A los 12 meses

PLB: 5,18
G/C: 6,00 (p=0,23)

Precedidos de dos
semanas fase de
lavado con placebo en
la que no se permitia
otra medicacion para
artrosis que
paracetamol

Los pacientes presentaban dolor
leve a moderado

WOMAC: Western Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis Index. SF-36: Medical Outcomes Study 36-item Short-Form General Health Survey

*Criterio de respuesta OMERAC-OARSI: Se considera respuesta una mejoria en el dolor o la funcion de por lo menos 50% y una disminucion de al menos 20 mm en la escala analdgica visual
para el dolor o la funcidn; o la concurrencia de al menos dos de los siguientes: una disminucion del dolor de al menos 20% y por lo menos 10 mm en la escala analdgica visual, una mejoria de
la funcion de al menos 20% y una disminucion de al menos 10 mm en la escala analdgica visual, o un aumento en la evaluacién global del paciente de al menos un 20% y por lo menos 10

mm en la escala analdgica visual.

Pain at 6 moths (WOMAC)

CS/GL Placebo Std. Mean Difference Std. Mean Differenc e
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% ClI IV, Random, 95% ClI
GAIT 2006 137.9 102.3 317 151 1131 313 87.6% -0.12 [-0.28, 0.03] ——
Messier 2007 62 04 45 62 04 44 124% 0.00 [-0.42,0.42] * >
Total (95% ClI) 362 357 100.0% -0.11 [-0.25, 0.04] —l
Heterogeneity: Tau2 = 0.00; Chi2 = 0.29, df = 1 (P = 0.59); 12 = 0% t—H

02-01 0 01 0.2
Favours C/G Favours placebo

Test for overall effect: Z = 1.42 (P = 0.15)



