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RESUM

Introduccié. L'artrosi és una patologia articular degenerativa caracteritzada per un procés de
deteriorament del cartilag que afecta a totes les estructures de I'articulacid. En el genoll
afecta a la musculatura que I’envolta produint-se una disminucié de la forca muscular, que pot
ser valorada objectivament amb la prova isocinetica. Dins del tractament farmacologic de
I'artrosi de genoll s’ha de considerar I'acid hialuronic per via oral, que s’absorbeix i distribueix
en organs i articulacions, ja que per via intraarticular és una técnica molt invasiva que es

reserva per etapes més avancades de la patologia.

Els objectius principals de I'estudi sén valorar I'evolucié dels parametres isocinétics
de forgca muscular, I'evolucié del dolor utilitzant I'escala visual analogica (EVA) i el liquid
sinovial en I'articulacio del genoll amb gonalgia lleu abans i després del consum d’un extracte
de cresta de gall (ECG), ric en acid hialuronic, per via oral. Els objectius secundaris sén estudiar

la influéncia del sexe, edat i I’ index de massa corporal en cada parametre de valoracid.

Material i métode. Es va realitzar un assaig d’intervencié nutricional, doble cec, aleatoritzat,
controlat amb placebo i en paral-lel, format per un grup control i un grup actiu. Es van reclutar
80 pacients que complien els criteris d’inclusié i que van ser assignats aleatdoriament a un dels
dos grups de tractament amb un iogurt desnatat (125ml/dia) amb 80 mg d’ECG o sense ECG.
Es van registrar dades en les 8 visites que es realitzaven en total. Les variables principals de
I'estudi van ser el pic torque (PT), el treball total (TT) i la poténcia mitja (PM) de la valoracié
isocinética a les velocitats de 1802/SEG i 2402/SEG pels moviments de flexid i extensié de

I'articulacio del genoll, 'EVA i la valoracid ecografica del liquid sinovial.

Resultats. La mitjana d’edat dels dos grups es trobava entre 42,5 i 42,9 anys, en els dos grups
hi va haver un percentatge més elevat de dones i amb una mitjana de pes que es trobava entre
68,8 i 70,6 Kg. En els homes, aquest estudi confirma que el iogurt desnatat suplementat amb
un compost natural ECG ric en AH (80 mg/d) consumit durant 12 setmanes pot millorar I'estat
muscular en I'articulacié del genoll afectat de dolor lleu en comparacié amb el valor basal del
mateix genoll a la velocitat de 1802/SEG, concretament la millora del grup amb ECG en el PT és
d’un 25,41% en el musculs isquiotibials i un 19,33% en el muscul quadriceps; el TT és d’un
42,98% en el musculs isquiotibials i un 37,97% en el muscul quadriceps i en la PM és d’un
48,90% en el musculs isquiotibials i en un 47,25% en el muscul quadriceps. En general podem
dir que hi ha una millora d’almenys un 11% en els homes a una velocitat de 1802/SEG, en

comparacié amb el grup control, obtenint diferencies estadisticament significatives en totes
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les variables isocinétiques en homes i a la velocitat de 1802/SEG. Les diferéncies en l'activitat

muscular després del consum ECG no es van traduir en els canvis en la percepcio del dolor.

La ingesta d’un extracte de cresta de gall, ric en acid hialuronic, pot millorar la
forca muscular i la funcionalitat del genoll amb gonalgia lleu en la poblacié general, més
concretament en homes, prevenint I'artrosi de genoll. Cal continuar en aquesta linia per poder

establir protocols de valoracid, mecanismes d’accid i tractament d’aquesta patologia.

Paraules clau. Artrosi de genoll, isocinétics, acid hialuronic, EVA, ecografia.
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Abreviatures

ACR The American College of Rheumatology
AH Acid hialuronic

AINE Antiinflamatoris no esteroideos
ANCOVA Analisi de la Covariancia

AVD Activitats de la vida diaria

CD3 Complex proteic compost de 4 cadenes diferents
CD44 Glicoproteina de superficie cel-lular
CTNS Centre de nutricid i salut

DMOAD Disease modifying osteoarthritis drugs
ECG Extracte de cresta de gall

ERK1/2 Extracellular signal regulated kinases
EULAR European League Against Rheumatism
EVA Escala visual analogica

GAG Glicosaminoglica

GHAP Receptor acoblat a proteines G

GIcN Glucosamina

HAS2 Acid hialuronic sintasa 2

HMW-HA Acid hialuronic d’alt pes molecular
Hyal 1 Hyaluronoglucosaminidase 1

Hyal 2 Hyaluronoglucosaminidase 2

ICAM-1 Molecula d'adhesié intercel-lular 1
IL-1B8 Interleucina 1, beta

IL-1RI Receptor Interleucina 1, tipus |

IL-8 Interleucina 8

IL-1 Interleuquina-1

IMC index de massa corporal

J Joules

LCA Lligament creuat anterior

LCL Lligament colateral lateral

LCM Lligament colateral medial

LCP Lligament creuat posterior

LPA Lligament popliti arquejat

LPO Lligament popliti oblic

LR Lligament o tendé rotulia

LYVE-1 Lymphatic vessel endothelial hyaluronan receptor 1
MEC Matriu extracel-lular

MM Moment motor

MMF Maxim moment de forca

MR Moment resistent

Nm Newton per metre

NFkB Factor nuclear kappa B

OA Osteoartrosi

OARSI Osteoarthritis Research Society Internacional
ON Oxid nitric

P38MAPK p38 mitogen activated protein kinases
PC Perimetre de cintura

PET Tereftalat de polietile

PGE2 Prostaglandina E2

PM Poténcia mitja
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PT Pic torque

QRD Quadern de recollida de dades

Raf-1 Proto-oncogene, serine/threonine kinase
RHAMM Acid hialuronic intervingut per receptor de motilitat
RMN Ressonancia magneética nuclear

RX Radiologia simple

SC Sulfat de condroitina

SER Societat Espanyola de Reumatologia

SYSADOA Symptomatic slow action drugs for osteoarthritis
TAC Tomografia axial computeritzada

TENS Transcutaneous electrical nerve stimulation
TIMP-1 Metalopeotidasa inhibidor 1

TLR4 Toll-like receptor 4

TNF-a Tumor necrosis factor alpha

TSG6 Tumor necrosis factor, alpha induced protein 6
T Treball total

us Ultrasons

w Watts
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Introduccio

1. EL GENOLL: ANATOMIA

1.1. ’ARTICULACIO DEL GENOLL

L’articulacié del genoll és la més gran del cos huma. Tot i que és una sola cavitat articular, cal
descriure-la dividida en dues articulacions: I'articulacié entre el femur i la tibia, i I'articulacio
entre el femur i la rotula (Drake et al., 2005). La primera és responsable de suportar el pes i la

segona permet dirigir la traccié del quadriceps en sentit anterior fins a la tibia.

D’altra banda, dues estructures com sén els meniscos fibrocartilaginosos, situats entre els
condils femorals i la tibia, acomoden els canvis entre les dues superficies articulars durant els

moviments.

El genoll esta reforcat a cada costat per Illigaments col-laterals i a més té dos lligaments molt
forts que connecten els extrems del fémur i la tibia, mantenint les seves posicions oposades

durant el moviment (lligaments encreuats).

Els moviments detallats de I'articulacié del genoll sén complexos, pero basicament realitza el
moviment de flexid i extensid. L'articulacié del genoll participa en el suport del pes i ha de

mantenir la cama en extensid durant la bipedestacio (Drake et al., 2005).

Aquesta articulacié forma part de |'extremitat inferior i fonamentalment actua en la
bipedestacid i en la deambulacid. En condicions normals ha d’estar constituida de tal manera
que ens permeti una estabilitat maxima en posicié bipeda i aixecar la cama per poder
deambular i realitzar un patré de marxa correcte i normal. L’estabilitat de I'articulacié depéen
en gran part dels lligaments i de la poténcia dels musculs que I'envolten, principalment el
quadriceps i els isquiotibials. El quadriceps és un muscul potent, la seva forga és tres vegades
superior a la dels isquiotibials, perd I'equilibri muscular entre els dos és importantissim per

assegurar 'estabilitat del genoll (Llorente, 1988; Moore et al., 2010).

1.2. 0SSOS | SUPERFICIES ARTICULARS

Els ossos que formen I'articulacié del genoll sén: el fémur, la tibia i la rotula (figura 1).

La diafisi del femur és arquejada i té un trajecte oblic des del coll fins a la part distal. Les vores
medial i lateral son arrodonides, pero en canvi la posterior forma una cresta ampla i rugosa

gue es coneix com a linia aspra. A la part distal, aquesta superficie forma el forat popliti i les
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seves vores es continuen amb les linies supracondilies. L’extrem distal del femur té dos grans
condils que s’articulen amb el cap proximal de la tibia. A la zona posterior els condils estan

separats per la fossa intercondilia i a I’anterior s’articulen amb la rotula.

La rotula és I'os sesamoide més gran del cos format dins d’'un tendé muscular, el tendé del
quadriceps, on creua per davant de I'articulacié del genoll per inserir-se a la tibia. La rotula té
forma triangular amb el vértex cap a baix, la seva base és ampla i gruixuda i la superficie

posterior s’articula amb el femur.

La tibia és I'os més gran de la cama i s’articula amb el femur en I'articulacié del genoll. La part
proximal consta de dos condils aplanats i sobresurten les diafisis. Les superficies articulars dels
condils juntament amb la regid intercondilia formen el platet tibial. Per sota d’aquests condils,
a la part proximal de la diafisi, hi ha una gran tuberositat tibial on tenen lloc insercions

musculars i lligamentoses (Drake et al., 2005).

Hi ha, doncs, dues articulacions, la femorotibial
(entre fémur i tibia) i la femororotuliana (entre

femur i rotula).

L'articulacié femorotibial esta constituida per la
unié entre la part distal del femur i la part
proximal de la tibia, els condils femorals i la cara
superior dels condils tibials. Aquestes superficies
estan recobertes de cartilag hiali (Crossley et al.,

2004; Chmielewski et al., 2004).

Els condils femorals tenen forma arrodonida i

s’articulen amb els meniscos i amb els condils

Figura 1. Ossos de I'articulacio del
genoll. tibials que tenen forma plana (Drake et al., 2005;

Moore et al., 2010).

El condil femoral intern té una projeccié més pronunciada i amplia que I'extern, la qual cosa
compromet la biomecanica del genoll ja que fa necessari que hi hagi un moviment accessori.
En la flexid del genoll, aquesta articulacié pateix una rotacié interna lleu per poder mantenir la

congruéncia articular, i una rotacié externa en I'extensié (Chmielewski et al., 2004).
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En I'articulacié femororotuliana hi ha les superficies articulars entre el fémur i la rotula que
també formen part de l'articulacié i intervenen en els moviments de flexid i extensié del
genoll. Tenen forma de «V» i estan situades al mig de la unié dels dos condils, sobre la
superficie anterior del cap distal del femur i la cara posterior de la rotula. La forma de les
caretes articulars pot variar en les persones i pot afectar el lliscament de la rotula (Crossley et

al., 2004; Drake et al., 2005; Moore et al., 2010).

Totes les superficies articulars es troben dins d’una Unica cavitat articular aixi com els
meniscos, localitzats entre els condils del féemur i la tibia (Drake et al., 2005; Moore et al.,

2010).

1.3. MENISCS

Els meniscos son cartilags fibrocartilaginosos en forma de «C» (figura 2), dels quals en
I'articulacié del genoll n’hi ha dos, un medial i un lateral. Els dos sén inserits a la regio
intercondilia del platet tibial. EIl menisc medial s’insereix a la capsula articular i al lligament
col-lateral tibial, i en canvi el menisc lateral no esta unit a la capsula. Aixo fa que el menisc

lateral sigui més mobil que el medial.

Els meniscos de la zona anterior es connecten a través d’un lligament anomenat transvers i a
més el menisc lateral també es connecta al tendé del muscul popliti, que passa a nivell
superior i lateral entre el menisc i la capsula per anar a inserir-se al femur. Els meniscos
afavoreixen la congruéncia entre els condils del femur i la tibia durant el moviment (Drake et

al., 2005).

1.4. CAPSULA ARTICULAR

La capsula articular de I'articulacié del genoll (figura 2) consta d’'una membrana fibrosa externa
i una membrana sinovial interna que recobreix totes les superficies internes que no estan

recobertes de cartilag articular (Drake et al., 2005; Moore et al., 2010).

La membrana fibrosa és molt extensa i esta formada i refor¢ada pels tendons dels musculs que

I’envolten. A la zona anterolateral, I'articulacid esta reforcada per una extensid fibrosa de la
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cinteta iliotibial, i a la zona posteromedial per una extensid del tendd del mduscul

semimembrands anomenat lligament popliti oblic (Drake et al., 2005).

La membrana fibrosa envolta la cavitat articular i la regid intercondilia. La major part de la
membrana fibrosa és prima perd també consta d’engruiximents que formen els lligaments

intrinsecs.
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Figura 2. Estructures de I'articulacio del genoll. 1: cartilag hiali, 2: periosti, 3: membrana

fibrosa de la capsula articular, 4: membrana sinovial, 5: recés sinovial, 6: menisc, 7: cavitat

articular (plena de liquid sinovial), 8: vellositats, 9: vasos i nervis, 10: 6s subcondral.

A la part superior, la membrana fibrosa s’insereix al fémur proximalment als condils i
posteriorment; la membrana engloba els condils i la fossa intercondilia. A la cara medial de
I'articulacio, aquesta membrana es fusiona amb el Iligament col-lateral tibial i s’insereix en la
seva superficie interna al menisc medial. A la cara lateral, la membrana esta separada per un
espai del lligament col-lateral peroneal i la superficie interna de la membrana; aqui no

s’insereix al menisc lateral.

La membrana també té una obertura posterior al condil lateral de la tibia per on passa el tendd
del popliti. A la cara anterior, la membrana s’uneix a les vores de la rotula en el reforg tendinds

del vast medial i lateral; també s’uneix per damunt amb el tendé del quadriceps i per sota amb
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el lligament rotular i per tant no abasta la regié que ocupen aquestes estructures (Drake et al.,

2005; Moore et al., 2010).

La membrana sinovial de I'articulacié del genoll és la més gran i complexa del cos. La insercié
de la membrana sinovial es situa a les vores de les superficies articulars i a les vores superiors i

inferiors dels meniscos.

Per la cara anterior, la membrana sinovial comenca a la vora superior de la rotula i forma la
bossa serosa suprarotular, que esta coberta pel quadriceps femoral. Als costats de la rotula, la
membrana sinovial s’estén per sota de |'aponeurosi dels vasts, més extensament del vast
medial. Per sota de la rotula, la membrana sinovial esta separada del lligament rotular pel
coixinet de greix infrarotular. La membrana sinovial cobreix aquest coixinet i es projecta cap a
I'interior de I'articulacié en forma de dos plecs alars; pel darrere, aquests dos plecs s’uneixen i
continuen com un sol, anomenat lligament adipds, fins a la cara anterior de la fossa
intercondilia del femur. La membrana sinovial forma bosses en dues localitzacions per

proporcionar menys friccié durant el moviment.

Per la cara posterior, la membrana sinovial es reflecteix en la membrana fibrosa de la capsula
als costats del lligament encreuat posterior i dona el tomb al voltant dels Iligaments encreuats;

per tant aquests lligaments es troben fora de la capsula articular.

La membrana sinovial es dirigeix pels costats cap a baix des del fémur, recobrint la capsula fins
a la seva unié amb els meniscos, que no estan coberts de membrana sinovial (Drake et al.,

2005; Moore et al., 2010).

1.5. LLIGAMENTS

La capsula articular esta reforgada per cinc lligaments externs i dos interns (figura 3).
Els cinc lligaments externs de I’articulacié del genoll sén:

e Lligament o tendd rotular (LR): és la continuacié del tendé del muscul quadriceps
femoral per sota de la rotula. Es una banda fibrosa resistent i gruixuda que va de les
vores i el vertex de la rotula a la tuberositat de la tibia. Lateralment, I'LR rep

expansions aponeurotiques del vast medial i lateral que s’anomenen retinacles
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rotulars. Aquests retinacles tenen un paper molt important en I'alineacié de la rotula

en relacié amb la cara articular del féemur.

Lligaments col-laterals: es troben als costats de I'articulacid i son els que estabilitzen el
moviment de frontissa del genoll. En extensio, els lligaments col-laterals contribueixen

a I'estabilitat durant la bipedestacié. Les seves insercions son:

o Lligament col-lateral medial (LCM): del condil femoral medial, sota el tubercle
adductor, baixa a nivell anterior fins a la vora medial de la tibia per damunt i
per darrere de la insercid dels tendons dels mdusculs sartori, gracil i
semitendinés (pota d’anec). L'LCM té forma ampla, plana i és resistent i

capsular.

o Lligament col-lateral lateral (LCL): del condil femoral lateral, per damunt del
tendd del popliti, fins a la superficie lateral del cap del peroné. L'LCL té forma

de cordd, és resistent i extracapsular (Drake et al., 2005; Moore et al., 2010).

Lligament popliti oblic (LPO): és una expansié del tendé del miscul semimembrands
que reforca la capsula articular per la part posterior. L’'LPO va de la cara posterior del
condil medial de la tibia, passant per la part superior i lateral, cap al condil lateral del

fémur per fusionar-se amb la capsula.

Lligament popliti arquejat (LPA): també reforca de manera posterolateral la capsula.
De la cara posterior del cap del peroné, I'LPA passa per sobre del tendé del muscul
popliti i s’expandeix per damunt de la cara posterior de I’articulacié del genoll (Moore

et al., 2010).

Els dos lligaments interns de I’articulacié del genoll sén:

Lligaments encreuats: es troben a la regid intercondilia de I'articulacié del genoll i
connecten el femur i la tibia. Sanomenen encreuats perqué s’encreuen entre ells
obliguament en forma de «X» dins la capsula, pero per fora de la cavitat sinovial. Les

seves insercions son:

o Lligament encreuat anterior (LCA): de la cara anterior de la zona intercondilia
de la tibia puja en sentit posterior fins a la cara posterior de la paret lateral de
la fossa intercondilia del femur. Aquest lligament evita el desplagament

anterior de la tibia respecte al fémur. L'LCA és el més debil dels dos.
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o Lligament encreuat posterior (LCP): de la cara posterior de la zona intercondilia
de la tibia, puja en sentit anterior fins a la cara posterior de la paret medial de
la fossa intercondilia del fémur. Aquest lligament evita el desplagament
posterior de la tibia respecte al femur. L'LCP és el més resistent (Drake et al.,

2005; Moore et al., 2010).

Figura 3. Lligaments de I'articulacio del genoll. LR: ligament rotulia, LCM: lligament colateral

medial, LCL: lligament colateral lateral, LPO: lligament popliti oblic, LPA: lligament popliti

arquejat, LCA: lligament creuat anterior, LCP: lligament creuat posterior.

1.6. MUSCULATURA

Els musculs de la cuixa es troben localitzats en tres compartiments separats per septes

intermusculars (Drake et al., 2005).

e El compartiment anterior conté els musculs sartori i els quatre musculs que formen el
quadriceps femoral (recte femoral, vast intern o medial, vast extern o lateral i vast
intermedi o crural). El muscul quadriceps actua només sobre I'articulacié del genoll,
excepte el muscul recte femoral que també té accidé sobre I'articulacié de maluc. El

muscul sartori, igual com el recte femoral, té una accié sobre I'articulacié de maluc i
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genoll. En el compartiment anterior també trobem els extrems terminals dels musculs

psoes major i iliac que actuen sobre I'articulacié de maluc.

e El compartiment medial conté els musculs gracil, pectini, adductor llarg, adductor curt i
adductor major. Tots els musculs d’aquest compartiment tenen accié sobre

I'articulacié de maluc a excepcié del muscul gracil, que també la té sobre el genoll.

e El compartiment posterior conté tres grans musculs anomenats isquiotibials, que sén
el biceps femoral, el semitendinds i el semimembrands. Aquests musculs tenen accio

sobre I'articulacié de maluci genoll.

En la taula 1 podem veure la disposicio dels musculs corresponents a cada compartiment, amb

les seves insercions, innervacions i accions (Drake et al., 2005).

Taula 1 Musculs dels diferents compartiments de la cuixa/genoll.

COMPARTIMENT ANTERIOR

MUSCUL ORIGEN INSERCIO INNERVACIO

Paret abdominal Trocanter menor

Psoes iliac . R Nervi femoral Flexié de maluc
posterior del femur
Flexid, abduccio,
. Espina iliaca Superficie anterior . rotacié externa de
Sartori . o Nervi femoral . L,
anterosuperior de la tibia maluc i flexié de
genoll
L Tendd del ., .
Espinailiaca e . Flexio de maluci
Recte femoral . . quadriceps Nervi femoral .,
anteroinferior extensid de genoll
femoral
Fémur: part medial de
la linia .
Tendd del

intertrocanteriana,
linia pectinia, llavi
medial de la linia
aspra, linia
supracondilia medial

quadriceps
femoral i vora
medial de la rotula

Vast medial Nervi femoral Extensio de genoll

Tendo del
quadriceps
femoral i vora
lateral de la rotula

Fémur: % superiors
de les superficies
anterior i lateral

Nervi femoral

Vast intermedi

Extensié de genoll

Fémur: part lateral de Tendé del
Vast lateral la linia quadriceps Nervi femoral Extensié de genoll
intertrocanteriana, femoral

vora del trocanter
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MUSCUL

Pectini

Adductor major

Adductor llarg

Adductor curt

MuUscuL

Biceps femoral

Semitendinds

Semimembrands

major, vora lateral de

la tuberositat glutia,

llavi lateral de la linia
aspra

COMPARTIMENT MEDIAL

ORIGEN

Linia sobre les
superficies externes
del cos del pubis, la
branca inferior del
pubis i la branca de

I'isqui

Linia pectinia i os

adjacent de la pelvis

Tuberositat isquiatica

Superficie externa del
cos del pubis

Superficie externa del
cos del pubis

COMPARTIMENT POSTERIOR

ORIGEN

Part llarga: part
inferomedial de I'area
superior de la
tuberositat isquiatica

Part curta: llavi lateral
de la linia aspra

Part inferomedial de
I’area superior de la
tuberositat isquiatica

Impressid
superolateral en la
tuberositat isquiatica

INSERCIO

Superficie medial
de la porcio
proximal de la
diafisi de la tibia

Linia obliqua des
de la base del
trocanter menor
fins a la linia aspra
sobre la superficie
posterior del
femur

Tubercle adductor
i linia supracondilia

Linia aspra en el
ter¢ mig de la
diafisi del femur

Superficie
posterior de la
porcié proximal
del femur i terg

superior de la linia
aspra

INSERCIO

Cap del peroné

Superficie medial
de la porcid
proximal de la tibia

Superficie medial i

posterior del
condil tibial medial

INNERVACIO

Nervi obturador

Nervi femoral

Nervi ciatic

Nervi obturador

Nervi obturador

INNERVACIO

Nervi ciatic

Nervi ciatic

Nervi ciatic

Adduccié de
maluc i flexié de
genoll

Flexié i adduccio
de maluc

Adduccid de
maluc

Adduccioé de
maluc

Adduccio de
maluc

Flexio de genoll i
extensio de maluc

Flexid de genoll i

extensié de maluc

Flexié de genoll i
extensio de maluc
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Els musculs motors principals per fer els moviments d’extensié i flexio de I'articulacié del
genoll sén el quadriceps i els isquiotibials. Per fer el moviment d’extensio el principal muscul és
el quadriceps (recte femoral, vast medial, intermedi i lateral), que el trobem al compartiment
anterior, i per al moviment de flexidé els musculs principals son els isquiotibials (biceps femoral,

semitendinds i semimembrands), que els trobem al compartiment posterior.

El quadriceps (figura 4) és un dels musculs més potents del cos i constitueix la major part del
volum de la musculatura de la cuixa, tant en la zona anterior, com en la lateral. Com el seu
nom indica té quatre porcions, que hem anomenat anteriorment. Els tendons de les quatre
porcions del muscul s’uneixen a la part distal per formar un Unic tendd, ample i potent
anomenat tendd del quadriceps. La continuacié d’aquest tendé fins a la tuberositat de la tibia

incloent la rotula s’"anomena lligament rotular.

Els  vasts medial i lateral s’insereixen
independentment a la rotula i formen els retinacles
rotulars medial i lateral, sén aponeurosis que
reforcen la capsula articular de I'articulacié i també
mantenen la rotula alineada.

Recte femoral , ; L. . .
Es un muscul biarticular ja que compren i pot actuar

Vast lateral

sobre dues articulacions: el maluc i el genoll.
Vast medial L ’ s gs . .
Principalment, el muscul quadriceps és el major
extensor de la cama i la seva contraccié concentrica
per estirar el genoll contra la gravetat és important
per aixecar-se des de la posici6 de sedestacio,

Figura 4. Mdscul Quadriceps. gatzoneta a la bipedestacid, aixi com per poder pujar

escales, aixecar i moure el pes corporal, i realitzar la

marxa, carrera i salts.

El quadriceps pot ser tres vegades més potent que el seu grup muscular antagonista: els

isquiotibials.

Té un paper molt important en la marxa i és el principal encarregat d’absorbir I'impacte del xoc
de tald, i la seva activitat continua permet assumir el pes durant la fase de recolzament inicial

(Moore et al., 2010).
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També actua com a estabilitzador de I’articulacid. La major part de I'estabilitat activa de la
rotula la proporciona el quadriceps i més concretament 'accié dels vasts medial i lateral. Es
dificil considerar-los dues porcions separades, perd molts autors coincideixen en el fet que
degut a les diferencies entre I'orientacid de les seves fibres i insercions actuen com si fossin
dues unitats funcionals diferents, i per tant I'angle de traccié sobre la rotula pot no ser igual.
Degut a I'orientacié de les seves fibres, el vast intern o medial li proporciona un avantatge
mecanic i, alhora, és més estabilitzador que el vast extern o lateral. Aquesta relacié entre els

dos vasts s’ha confirmat mitjancant electromiografies (Crossley et al., 2004).

Els musculs isquiotibials (figura 5) estan
formats per tres musculs que tenen
caracteristiques comunes, com ara que
s’estiren i actuen sobre dues articulacions
Semimembrands realitzant una extensié de maluc i una flexié de
Semitendinds genoll. Aquestes dues accions dels isquiotibials
-Bicaps femoral no poden fer-se al mateix temps de forma
maxima. Quan la cuixa i la cama estan fixes els

isquiotibials també poden ajudar a I'extensid

de tronc (Moore et al., 2010).

Figura 5. Musculs Isquiotibials.

1.7. BIOMECANICA

L’articulacié del genoll permet dos tipus de moviments: flexié/extensio i rotacid. El moviment
principal és el de flexié/extensié que sobrepassa els 130°, encara que, de manera accessoria i
molt limitada, té la capacitat de fer rotacions sobre I'eix longitudinal de la cama quan es troba

en flexié (Miralles, 2005).

En una visié estatica, I'alineacio entre el femur i la tibia no és recta sind que presenta una
angulacio, aixo es coneix com a «valg fisiologic» (170°-175°). El genoll huma té un alt grau de
valguisme, que és degut a 'amplada de la pelvis i la necessitat de situar el peu proxim al centre

de gravetat corporal durant la fase monopodal de la marxa (Bosco, 2003; Miralles, 2005).
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El genoll presenta moviment en els tres eixos:
e Eix transversal: moviment de flexid i extensid.
e Eix sagital: moviment var-valg (poc rellevant en extensid).
e Eix vertical: rotacid externa o interna, la tibia es desplaca sota el femur.

Altres moviments a tenir en compte serien els desplacaments anteroposteriors, medials-

laterals o verticals en la compressié descompressio.

El genoll treballa essencialment en un estat de compressié degut al pes corporal i la forga de la
gravetat. L'articulacié del genoll ha hagut de desenvolupar mecanismes que li proporcionin
I’estabilitat necessaria quan es troba en extensid maxima suportant el pes corporal, i també ha

de disposar d’un gran moviment per facilitar la marxa, el salt i altres activitats quotidianes.

D’altra banda, també hem de tenir en compte les superficies articulars, els condils femorals,
que es recolzen i es mouen sobre la plataforma de la tibia, i la palanca extensora, que es

recolza i llisca entre un encoixinat gras i un solc cartilaginés.

Els condils femorals no sén iguals: I'extern té una superficie més llarga i prominent que
I'intern, i @a més la seva curvatura és diferent d’anterior a posterior per adequar-se a la rotula.
Pel que fa al platet tibial, presenta una inclinacié posterior de 10° i les cavitats glenoides de la
tibia també sén diferents, la interna és concava i I'externa convexa. Tot aix0 determinara el

moviment de I’articulacid.

En quant a la rotula, el moviment d’aquesta sobre el femur és una translacié (de dalt a baix

durant la flexié i de baix cap a dalt en I'extensid) (Bosco, 2003).

Pel que fa a la resta d’estructures que componen l'articulacié, hem de tenir present que els
meniscos tenen un paper important com a mitja d’unié elastica i transmissors de les forces de
compressié entre el femur i la tibia. En el moviment d’extensid, els meniscos estan
perfectament intercalats entre les superficies articulars de manera que afavoreixen la
transmissio de forces de compressid en I'extensié maxima del genoll. En canvi, en el moviment
de flexid, els meniscos perden parcialment el contacte i aix0, juntament amb la distensio dels

lligaments col-laterals, fa que s’afavoreixi la mobilitat en detriment de I'estabilitat.

El genoll assegura per un costat la funcié estatica, en que la transmissié del pes del cos a la

cama exigeix una integritat i solidesa considerables, i per altra banda la funcié dinamica; aqui
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rau la gran importancia de l'aparell lligamentds del genoll. L'estabilitat de I'articulacié del
genoll depén de potents Iligaments, els encreuats i els laterals. Els laterals reforcen la capsula
articular per la part interna i externa, garantint I'estabilitat lateral en extensié (durant el
moviment d’extensié aquests lligaments es tensen i es distenen en la flexid). Els lligaments
encreuats donen estabilitat anteroposterior i rotacioé interna. L'LCA sempre presenta fibres en
tensio, tot i que esta més tens amb el genoll en extensid ja que frena la hiperextensid i el
desplacament anterior de la tibia; pero també es tensa en la flexid per frenar el rodament del
femur enrere fent-lo relliscar. En la rotaciod interna de la tibia també té una gran tensid ja que

I’'LCA s’enrotlla amb I'LCP per frenar-la.

Pel que fa a la musculatura, la contraccié dels musculs isquiotibials redueix la tensié de I'LCA,
tot i que no és significativa entre 0° i 60°; la contraccidé conjunta dels musculs quadriceps i
isquiotibials no el protegeix significativament entre 0° i 30°, mentre que la contraccié del
guadriceps augmenta la tensid. En un arc de moviment del genoll de 0° a 40° amb la contraccié

del muscul quadriceps, la tensié de I'LCA es veu molt augmentada (Bosco, 2003).

Estudis biomecanics han demostrat que el déficit de forca en el quadriceps esta relacionat amb

I'alteracio de la marxa (Chmielewski et al., 2004).

El funcionament del genoll esta determinat, en tot moment, per les reaccions mutues i
equilibrades dels tres factors (superficies articulars, muasculs i lligaments). Les dues funcions

fonamentals de I'extremitat inferior sén suportar el pes corporal i la locomocid (Bosco, 2003).

L'extremitat inferior ha de suportar el pes corporal, per tant I'articulacié del genoll s’ha de
considerar una articulacid de carrega; aquesta accié de suportar el pes s’ha de fer amb una
minima despesa energética. En la posicié de bipedestacid, la linia vertical que passa a través
del centre de gravetat és lleugerament posterior a les articulacions del maluc i anterior a les
dels genolls i turmells, situant-se directament sobre la base de recolzament formada pels peus
al terra, mentre que la posicié de bipedestacié manté les articulacions dels genolls i malucs en

extensié (Drake et al., 2005).

Els lligaments i la forma de les superficies articulars, sobretot, faciliten el bloqueig dels genolls
guan estem en aquesta posicié i redueix I'energia muscular necessaria per mantenir la

bipedestacio (Drake et al., 2005).

L'extremitat inferior també és I'encarregada de moure el cos per desplacar-nos, la qual cosa

implica que els moviments de totes les articulacions de I'extremitat inferior s’integrin per
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posar el peu al terra i moure el cos sobre ell. Ens centrarem en I'articulacio del genoll i els seus

moviments principals que son la flexié i I’extensié (Drake et al., 2005).

Amb la bipedestacié, o amb la locomocid, '"home va diferenciar el seu patré locomotor.
L'articulacio del genoll ha desenvolupat mecanismes que |li proporcionen estabilitat quan es
troba en maxima extensid. Anatdmicament, I'articulacié del genoll pot considerar-se com un

doble condili pero funcionalment es comporta com una troclea (Bosco, 2003; Miralles, 2005).

Partint de la posicié6 de repos, quan la cuixa i la cama es troben en linia recta, que
correspondria a 0°, la flexid activa de la cama arriba com a terme mig a 130° (figura 6); pero el

limit maxim de I'amplitud d’aquest moviment pot augmentar si s’agafa el peu amb una ma.

Figura 6. Moviment de I'articulacié de genoll.

Hi ha diversos métodes per explorar la for¢a del muscul quadriceps, pero els dos més
freqlients a la clinica sén les proves manuals i les proves isocinétiques. Les manuals sén
senzilles pero els resultats son més subjectius i menys exactes; en canvi la prova isocinetica és
més objectiva des del punt de vista clinic. Les velocitats rapides en la prova isocinética
s’aproximen més a la velocitat del moviment articular en la funcioé real pero infravaloren els

defectes de forga (Chmielewski et al., 2004).

1.8. TREBALL MUSCULAR

En el cos huma hi ha diversos tipus d’articulacions, que en funcié de la seva forma i
caracteristiques poden realitzar diversos moviments. Aquests moviments seran diferents per a
cada articulacié i ens donaran un grau de mobilitat o desplagament dels segments ossis. La
mobilitat articular de cada articulacié ens déna un desplacament en graus (arc de moviment).

Aixi doncs, el moviment que es realitza en I'articulacid és mesurable en graus, mesura que es
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coneix com a amplitud o recorregut articular i que posa de manifest si hi ha una abséencia o
limitacié de moviment. En mesurar I'amplitud o recorregut articular obtenim una resultat en

graus sobre un moviment determinat.

Per fer el moviment és necessari que hi hagi un treball muscular, és a dir una contraccié
muscular activa. Els musculs, units a I'os, en contraure’s permeten que els ossos puguin
moure’s els uns respecte als altres i mantenir una postura. Els musculs ens proporcionen forca

i protegeixen I'esquelet distribuint carregues i absorbint impactes (Genot et al., 1991).

Quan els musculs fan la seva forca es produeix un efecte rotatori o moment (torque) sobre
I'articulacié. EIl moment es calcula com el resultat de la forca muscular i la distancia
perpendicular entre el punt d’aplicacié de la forca i el centre del moviment; aixo es coneix com

a brag de palanca o brag¢ del moment de la forga (Lorenz et al., 2001).

Normalment parlem de I'accié de grups musculars i no d’'un sol muscul en concret (Lorenz et
al., 2001). El moviment actiu que es realitza a través de I'accié conjunta del sistema articular i

muscular depén de la contraccié muscular (Genot et al., 1991).

Per tant, els musculs fan tant un treball estatic com dinamic.
- Dinamic: permet la posicid dels segments corporals en 'espai i la locomocid.
- Estatic: manté la postura del cos (Lorenz et al., 2001).

L'activitat muscular es presenta de diferents formes en funcié de la relacié entre el moment
motor (MM) i el moment resistent (MR) oposat a I'activitat muscular. Aixi, podem parlar de

tres possibilitats d’activitat muscular (Genot et al., 1991).

- Treball estatic: quan 'MM i I'MR sén iguals. Com a conseqiiéncia tenim el no
moviment. Es la contraccié muscular utilitzada per mantenir una actitud, en qué el

muscul desenvolupa una tensié perd no produeix moviment (contraccié isometrica).

- Treball dinamic: hi ha un desequilibri entre I'MR i 'MM. Es produeixen variacions en
la longitud del muscul. També es coneix com a treball isotonic o anisometric. El treball

dinamic pot ser:

- Concentric: la contraccid muscular provoca que les insercions del muscul

s’apropin.
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- Exceéntric: la contracci6 muscular provoca que les insercions del muscul

s’allunyin (Bosco, 2000; Genot et al., 1991).

Depenent de I'activitat podrem obtenir diverses contraccions musculars que donaran lloc als

diferents treballs musculars (figura 7) (Genot et al., 1991).

EXECUCIO

GEST

DINAMIC ESTATIC
ISOTONIC ISOCINETIC ISOMETRIC
] ]
| . ! | S :
CONCENTRIC EXCENTRIC CONCENTRIC EXCENTRIC

Figura 7 . Tipus de treball muscular.

El concepte forga pot ser definit com la facultat de vencer una carrega externa o també de

resistir-la a través d’un esfor¢ muscular (Bosco, 2000; Jiménez, 1989).

Segons el tipus de contraccid, podem classificar la forca en forca isometrica i forga isotonica:
concentrica i excéntrica. Pero també la podem classificar segons la resisténcia superada. Aixi,

parlarem de for¢a maxima, forga explosiva i forga resisténcia (Bosco, 2000).

- Forga maxima: capacitat que té el muscul de contraure’s a una velocitat minima,

desplagant la maxima resisténcia possible.

- Forca explosiva: capacitat que té el muscul de contraure’s a la maxima velocitat,

desplacant una petita resistencia.

- Forga resisténcia: capacitat que té el muscul de vencer una resisténcia durant un llarg
periode de temps. També se la considera com la capacitat de retardar la fatiga davant

de carregues repetides de llarga durada (Bosco, 2000; Jiménez, 1989).
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El concepte de resistencia muscular el podem definir com el temps maxim durant el qual pot
ser mantinguda una activitat muscular en qué la intensitat representi un percentatge

determinat de la poténcia maxima aerobica (Bosco, 2000).

Es fonamental coneixer la funcié muscular de la forma més objectiva possible, ja que les

alteracions del sistema musculoesquelétic es reflecteixen en trastorns de I'estabilitat o
d’inestabilitat d’'una determinada regié corporal (Slocker i Segovia, 2008). La inestabilitat ha
d’estar compensada per I'activitat d’un grup muscular. Aquest ha de ser potent perd també ha
de reaccionar de manera rapida. Davant de certes patologies podem observar una perdua de
forca muscular que pot afectar I'estabilitat articular; en aquests casos sera important retornar
al muascul o grup muscular la forca normal i parlarem d’enfortiment o potenciacié muscular. La

potenciacid permet augmentar la forca d’'un muscul debil o atrofiat, ja sigui per evitar una

recidiva o per recuperar una funcié perduda.

Quan fem un treball de potenciacié muscular, hem de remarcar que I'important no és només
recuperar la forga siné també la resistencia, la velocitat de contraccid i la coordinacié per tal

d’assolir una bona recuperacio (Genot, 1991).

Per augmentar la forga muscular hem de seguir una metodologia que a més ens serveixi per
veure’n l'evolucié. Quan parlem de reeducacid muscular podem anomenar moltissimes
tecniques per recuperar la for¢ga muscular, les quals utilitzen el treball muscular estatic, el

dinamic, l'isocinetic i la reeducacié propioceptiva.

El fisioterapeuta haura d’escollir la técnica o la combinacié de formes de treball que consideri
més adequada en funcié de les necessitats de l'individu i dels mitjans de quée disposa. Sigui
quin sigui el métode utilitzat tant en carregues directes o indirectes, creixents o decreixents, la
carrega no és mai maxima i per tant 'MM i I’'MR no treballen d’igual manera. Aixd es pot
solucionar amb I’exercici isocinetic ja que es treballa a una velocitat constant. En aquest tipus
d’exercici es pot predeterminar la velocitat angular, de tal manera que l'aparell resisteix
sempre al maxim quan es vol superar aquesta velocitat i no resisteix quan no s’hi arriba, és a
dir, s'adapta a les possibilitats del subjecte (Genot et al.,, 1991). L’aparicié del meétode
isocinetic es justifica en la cerca d’una técnica objectiva per observar aquestes capacitats
musculars. Des dels inicis de la historia médica s’ha intentat definir la capacitat d’'un grup
muscular, la forca, la poténcia i el treball mitjancant diverses tecniques com I'exploracio

manual o I'aixecament de peses entre d’altres (Huesa et al., 2008).
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Per definir i classificar la forga i la poténcia desenvolupades pels diferents grups musculars
s’han utilitzat diversos mitjans, que han anat des de les tecniques d’exploraci6 manual a
electrodiagnostic d’estimulacid, passant per metodes de balanca en ressort, sistemes de
prensid, aixecament de peses, etc. Es a partir de 1912 quan s’empren les exploracions manuals
per a aquesta finalitat. Va ser Lovett qui, considerant la gravetat i la resistencia, va graduar la
forca muscular en sis grups. Posteriorment van sorgir diversos metodes, pero el test funcional
més usat i difds, actualment, en la practica clinica, és I'escala de Daniels 3, que proposa un
sistema ordinal (categories) de valoracid muscular en cinc graus. Tots aquests metodes i tests
de valoracié funcional tenien un component subjectiu que els definia, i I'intent de buscar un

meétode purament objectiu és una de les bases per a I'aparicié del métode isocinétic (figura 8).

m- Metodes Subjectius

Gravetat i Valoracio
resistencia muscular

en 5 graus
Graduar la Metode Objectiu
forca Test
muscular funcional
en 6 més usat
grups. en la
practica Métode Isocinétic
clinica.

Figura 8 . Evolucio de les valoracions de les capacitats musculars.

2. VALORACIO DEL GENOLL

L'interés pels instruments de mesura dels resultats clinics, que permeten quantificar de
manera estandarditzada la situacié del pacient, cada cop és més important i en les ultimes
décades ha anat en augment. La utilitzacié d’aquests instruments permet un judici objectiu
dels resultats i facilita la comparacioé entre assajos clinics, a més de millorar el monitoratge dels

tractaments (Barra, 2007).

A continuacio, es detallen els instruments de valoracié del dolor, la forga i el liquid sinovial.
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2.1. ’ESCALA VISUAL ANALOGICA (EVA)

L’escala visual analogica (EVA) és un instrument comu utilitzat a tot el mén amb validesa i
fiabilitat provada, que proporciona un mitja de recollida d’estimacions subjectives de la
percepcié de la intensitat del dolor. S’utilitza principalment per avaluar la severitat global del
dolor, pero també es pot fer servir per mesurar altres dimensions: per exemple, podem trobar-
la incorporada a questionaris que mesuren la qualitat de vida del pacient. L'indicador més
fiable de I'existéncia i intensitat del dolor és la seva valoracid pel mateix pacient (Bicer i

Ankarali, 2010).

L'escala és una linia recta i horitzontal de 10 centimetres (100 mm) amb un cursor mobil, en
que I'extrem esquerre significa «no dolor» (0) i I'extrem dret «el pitjor dolor imaginable» (10).
Els pacients han de moure el cursor i col-locar-lo en el punt que representi la severitat de la
seva malaltia. Després, I'avaluador visualitza la distancia en centimetres des de |’extrem
esquerre fins al punt marcat amb el cursor. La xifra resultant representa la intensitat del dolor
actual i permet comparar-la amb valoracions anteriors o posteriors. Per poder registrar
possibles empitjoraments és necessari aclarir al pacient que I'extrem dret representa el pitjor
dolor imaginable i no el pitjor dolor que ha patit o pateix actualment. S’ha de tenir en compte
també, que en les reavaluacions el pacient ha de marcar en I'escala i comparar les seves

escales anteriors o I'equivaléncia numeérica (AETS, 2002; Plaja, 2003).

En la fase aguda del dolor, s’ha demostrat que I'EVA té molt bona fiabilitat test-retest (ICC =
0,99). Una comparacio de fiabilitat test-retest entre pacients alfabetitzats i no alfabetitzats va
trobar una fiabilitat d’'un 0,94 en els alfabetitzats i de 0,71 en els no alfabetitzats. En el cas de
I’escala numeérica visual, els resultats van ser 0,96 i 0,95, respectivament; mentre que amb una
escala verbal els resultats van ser 0,90 i 0,82. Aquestes dades suggereixen que I'EVA, en ser
numerica, no es veu afectada pel nivell d’alfabetitzacié dels pacients (AETS, 2002; Bijur et al.,

2003).

Amb referencia a la validesa, es va observar una correlacié de 0,75 entre I'EVA i una escala
descriptiva de quatre punts, que avalua el dolor com a poc, moderat, sever o agonitzant. Es va
trobar també una correlacié de 0,81 entre I'EVA i una escala d’avaluacié verbal de cinc punts. A
més, I'EVA és més sensible al canvi que les escales d’avaluacié verbal i requereix menys

mesures de mostra en estudis avaluatius (AETS, 2002).
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2.2. PROVA ISOCINETICA

L'any 1960, Hislop i Perrine dissenyen un prototipus del que avui en dia es coneix com a
dinamometre isocinétic. Nombrosos autors han contribuit amb les seves investigacions a fer-

los cada cop més utils (Slocker i Segovia, 2008).

A partir de la década de 1970 es van comencar a introduir a Europa. Avui dia considerem dues
escoles ben definides per la seva metodologia d’actuacid: I’escola americana i I'escola europea.
Dins d’aquesta ultima, podem considerar un grup amb caracteristiques molt similars que seria

el format per italians i espanyols, amb utilitzacié de protocols i actuacions semblants.

Les bases fonamentals de la isocinésia van ser desenvolupades en el Primer Seminari
Internacional sobre la Revolucié Isocinetica Europea, celebrat a Suissa el 1984.
En els ultims 25 anys, la dinamometria isocinética ha gaudit de gran popularitat en el camp de
la valoracio funcional, de la rehabilitacié i de la determinacié de la forga muscular (Huesa et al.,
2008). Els avencgos técnics i informatics han permes dissenyar aparells que ens proporcionen
una informacié cada vegada més fiable i precisa, de tal manera que ens permeten avaluar i

analitzar clinicament diversos parametres (Orri, 2008; Zawadzki et al., 2010).

La dinamometria isocinetica és un metode acceptat i acurat per avaluar el rendiment
muscular. Actualment es troba en ple desenvolupament, sobretot en I'ambit esportiu, i
s’utilitza de manera habitual en la majoria dels centres d’alt rendiment, a més d’anar-se
introduint a poc a poc en centres clinics. Es fa servir tant en la recerca com en I'assisténcia per
tal d’obtenir una informacié valida per a la valoracio, el diagnostic i el tractament (Amorim,

2006; Huesa et al., 2008; Jiménez, 1989; Orri, 2008).

Els aparells isocinetics ens permeten valorar el rendiment muscular i ens proporcionen dades
guantitatives, objectives i documentades de les capacitats musculars. També ens serveixen per
a la reeducacio i I'entrenament muscular, principalment per millorar la for¢a, aconseguir un
major estimul neuromuscular i la possibilitat de mantenir una resisténcia al llarg de tota
I"amplitud articular. La valoracié isocinética supleix els inconvenients dels exercicis isotonics,
que no ofereixen la mateixa resistencia al llarg de tota I'amplitud articular, i dels exercicis
isomeétrics, que no tenen desplagament articular (Douglas, 1995; Huesa et al., 2005; Jiménez,

1989; Slocker i Segovia, 2008).
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Amb el métode isocinétic es fa un moviment a una velocitat constant en tot I'arc o interval de
moviment (ROM), amb una resisténcia ajustable al llarg de tota I'amplitud de moviment d’una
articulacié (Oman, 2001; Orri, 2008; Slocker i Segovia, 2008). D’aquesta manera es treballa la
capacitat maxima de la potencia d’'un muscul en tota la seva amplitud articular i es possible
adaptar-se a les seves caracteristiques i possibilitats, mantenint una velocitat funcional amb

una resistencia proporcional (Jiménez, 1989).

Actualment, al mercat hi ha una gran diversitat de dinamometres, les prestacions dels quals
han anat millorant: seient, cingles, corretges..., aixi com en motor, velocitats, forces i rang de
moviments. Perd els canvis més importants han sorgit en el mén de la informatica, amb
sistemes de software molt complets que ens aporten moltissimes dades. Els dinamometres
actuals presenten diverses modalitats, i seguint la classificacié de McGorry els podem dividir
en dues categories: sistema passiu i sistema actiu. Les caracteristiques de cada categoria es
mostren a la figura 9. La importancia del sistema actiu és que podem quantificar el moment de
forga excéntrica, i per tant, el treball i la poténcia. | per altra banda podem fer servir I'isocinétic
com un dispositiu de moviment continu passiu, molt Util en les primeres fases de rehabilitacié

(Huesa et al., 2005).

« Utilitza fre mecanic, magnetic, hidraulic 0)
electric per dissipar les forces.
» S’utilitza en les modalitats:
= Ex. Isoc. Concéntric
« Ex. isotonic
« Ex. isométric J

4

«+ Dissipen la forca produida per una persona o
S I STE M A produeixen forca per treballar sobre la persona.

« Utilitza un servomotor electromecanic o un impulsor

hidraulic
ACTI U +S'utilitza en les modalitats del sistema passiu +

Isocinética excéntrica i passiva

Figura 9 . Modalitats dels dinamometres actuals.

En l'actualitat els dinamometres ofereixen tant resisténcies concentriques com excentriques
en les diferents modalitats d’exercicis (isométric, isotonic i isocinétic) i les velocitats dependran
del tipus d’aparell, encara que la majoria oscil-la de 0 a 300°/SEG (Gonzalez et al., 2002; Oman,

2001).
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Els dinamometres més utilitzats habitualment sén els seglients: Biodex System 4 Pro (figura
10), Cybex 6000, Con-Trex, Lin-com, i entre ells no hi ha gaire diferéncies. En I'actualitat,
gairebé tots els dinamometres tenen control de sistema manual i programable, i poden

treballar tant amb sistema passiu com actiu.

-

Figura 10 . Dinamometre isocinetic Biodex System 4 Pro.

Per a la potenciacié muscular amb aparells isocinetics en general es comenca a velocitats
mitges-altes, i a mesura que avancem en la recuperaciéo muscular es va disminuint la velocitat.
També cal programar el nombre de repeticions i séries, que dependra de les caracteristiques i

I’evolucié del procés de recuperacio (Jiménez, 1989).

En la literatura hi ha controversia sobre les velocitats angulars, pero els fabricants dels aparells
suggereixen recomanacions pel que fa a la posicid i la velocitat que cal tenir en compte a I’hora

de fer la prova (Alqualo, 2010).

En la dinamometria isocinética el parametre mesurat més citat en la literatura per ser el més
fiable i facil de determinar és la forca maxima o «pic» (Amorin, 2006; Méndez, 2006), tot i que
n’hi ha d’altres com el treball total, la poténcia, la relacié agonista/antagonista, etc. (Alqualo,

2010; Zawadzki et al., 2010).

EL PIC TORQUE/PEAK TORQUE (PT) O MAXIM MOMENT DE FORCA (MMF)
S’expressa en valor absolut i es mesura en Newtons per metre (N m). Correspon al maxim valor
del moment de forga registrat. Es produeix en el punt de maxim avantatge mecanic del muscul

i és el parametre més utilitzat en les avaluacions. Logicament, és més alt en registres a
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velocitats baixes i en contraccions excentriques. Té I'inconvenient que només reflecteix el

comportament del muscul en un sector puntual de tot el recorregut (Huesa et al., 2005).

Es la maxima forga muscular en qualsevol moment durant una repeticid. Indicatiu de capacitat

muscular (Biodex, 2010).

EL TREBALL TOTAL (TT)
S’expressa en valor absolut i es mesura en Joules (J). Es la forca muscular total per la repeticié
amb major quantitat de treball. El treball és indicatiu de la capacitat del muscul per produir

forga al llarg d’'un rang de moviment (Biodex, 2010).

Es defineix com la carrega de treball a una velocitat angular definida. EI TT és la suma de tots
els treballs realitzats, durant la prova, en una direccié del moviment. El TT depén directament
de la velocitat de I'exercici i de I'amplitud anatomica. Aquest TT, doncs, és fiable només si la
prova d’avaluacio es fa de forma bilateral i sobre la mateixa amplitud anatomica (Huesa et al.,

2005).

Aguests parametres guarden una relacidé directa amb la funcionalitat articular i les molésties

articulars.

LA POTENCIA MITJA(PM)
S’expressa en valor absolut i es mesura en Watts (W). Es el treball total dividit pel temps. La

poténcia mitjana representa la rapidesa amb qué un muscul pot produir forga (Biodex, 2010).

Es defineix com el treball total durant un periode especific de temps. Representa la relacié
entre el treball fet i el temps necessari per completar el recorregut de la prova. Té relacio
directa amb el moment de forga i la velocitat angular. Tota restriccié de I'amplitud articular
unilateral s’haura d’efectuar amb aquesta variable, ja que és independent de I'amplitud
articular. Aquest parametre sembla ser I'index més fiable de la capacitat del subjecte per
produir un esfor¢ sobre I'amplitud total de I'articulacié, i per tant, interessant per a les
valoracions cliniques. Valors alts de potencia ens indiquen que el subjecte fa més treball en

menys temps (Huesa et al., 2005).

Sén molts els estudis que per valorar la forca muscular amb isocinetics utilitzen les variables de
PT i TT sobretot, seguit de la variable PM. La majoria d’aquests estudis estan relacionats amb el

mon de I'esport, tot i que alguns utilitzen no esportistes com a grup control; uns altres valoren
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la forca muscular en relacié amb I'edat i el sexe, que sén variables molt utilitzades com a

valoracio muscular (Brent et al., 2013; Dellagrana et al., 2015; Siqueira et al., 2002).

2.3. ECOGRAFIA

L'ecografia és una eina no invasiva que ha demostrat ser un instrument valid i fiable per
detectar i avaluar la patologia sinovial i els vessaments articulars (Conaghan et al.,, 2005;
D’Agostino et al., 2005, Chan et al., 2014). Les estructures més hiperecoiques (brillants o
blanques) son les que reflecteixen els ultrasons, com I'os; mentre que 'aigua, que és I'element
de I'organisme que millor transmet els sons déna una imatge totalment anecoica (negra o gris

fosc) (Linares i Bouffard, 2001).

L'ecografia és una técnica ideal per a I'estudi dels teixits tous de I'aparell locomotor, aixi com
de 'os cortical. En els darrers 15 anys, I'aparicié i el perfeccionament d’equips amb sondes
lineals d’alta resolucié (7,5-13 MHz) i potents processadors d’imatge han permeés un
desenvolupament espectacular de la tecnica. Cada vegada sén més els especialistes que
incorporen I’ecografia en la seva practica clinica habitual degut al seu baix cost, a la innocuitat,
accessibilitat i bona tolerancia per part del pacient. Poden ser degudament estudiades tant les
estructures periarticulars, com tendons, bosses, Iligaments, musculs, i les estructures

intraarticulars, com vessament, sinovitis, meniscos, cartilag, cossos lliures i cortical ossia.

L’ecografia ens permet observar la preséncia de liquid sinovial, que ens ha de fer pensar en
malaltia intraarticular, encara que el vessament en quantitat petita pot estar associat a
malaltia periarticular. També es pot observar el cartilag articular de carrega i mesurar-lo.
L'ecografia permet detectar lesions de manera precog¢ tant en artrosi com en artropaties
croniques inflamatories, aixi com també la seva evolucié en diferents mesures (Mayordomo i

Marenco, 2000).

L'articulacio del genoll és la segona més estudiada en ecografia musculoesquelética. Es pot
utilitzar per al diagnostic de lesions musculars, tendinoses, lligamentoses, meniscals, cartilag,
bursitis, vessament, sinovitis, cossos lliures i quist de Baker. En el cas de patologia
intraarticular és facil diferenciar un vessament pur (imatge anecoica) de la sinovitis (imatge
hipercoica). Es possible mesurar el gruix del liquid sinovial amb un seguiment i avaluacié de la
patologia, i el cartilag articular pot ser avaluat per ecografia per al diagnostic de I'artrosi.

Alguns autors fan referencia a la importancia de mesurar el seu gruix entre 1-2 mm (Linares i
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Bouffard, 2001). Diferents estudis informen de la utilitzacid de I'ecografia per avaluar
I'articulacioé del genoll i per diagnosticar-ne artrosi (Yanagisawa et al., 2013). En I'articulacié del
genoll, I'ecografia ha demostrat ser més sensible que I'examen fisic per detectar sinovitis
(Conaghan et al., 2005), mentre que els resultats de I'estudi de D’Agostino suggereixen que
I’ecografia podria ser util per detectar la inflamacio en els inicis de I'artrosi (D’Agostino et al.,

2005).

3. ARTROSI

3.1. DEFINICIO, PREVALENCA | ETIOLOGIA

L’artrosi és una patologia articular degenerativa caracteritzada per un procés de deteriorament
del cartilag, amb reaccid proliferativa de I'os subcondral i inflamacié de la membrana sinovial.
També es coneix com a osteoartrosi i/o osteoartritis (OA) en terminologia anglosaxona i, és
una de les primeres causes de consulta en atencié primaria, amb un elevat cost tant per al
malalt com per a la sanitat publica (Clemente et al., 2011; Méller, 2008). Afecta el 80% de la
poblacié major de 65 anys, i es preveu que I'augment de I'expectativa de vida i I’envelliment
de la poblacié faran que I'artrosi sigui la quarta causa de discapacitat I'any 2020 (Woolf et al.,
2003). L'OA de genoll afecta el 10% de la poblacié major de 55 anys, i un de cada quatre
pacients esta severament discapacitat, fet que té un cost social i economic de gran magnitud
en el mén occidental per la perdua d’hores laborals, I'alt consum de farmacs i la utilitzacié de
diferents recursos sanitaris. L'OA, en el 5% dels casos, pot generar algun tipus de subsidi per
incapacitat laboral i casi el 10% dels malalts estan incapacitats funcionalment (Peat et al.,
2001). L'OA del genoll és una condicié molt comuna a escala mundial, i les seves implicacions
no s’han de subestimar tant a escala individual com de poblacié, especialment tenint en
compte una poblacié activa que envelleix. L'OA de genoll és una de les localitzacions de la
malaltia artrosica que més discapacitat origina en edats mitjanes i avancades de la vida (Dulay,

2015; Martinez i Romero, 2001).

L'OA es pot desenvolupar en qualsevol articulacié, perdo més comunament afecta el genoll, el
maluc, la ma, la columna i el peu. La seva incidéncia augmenta amb I’edat, i les dones tenen
taxes més altes que els homes, sobretot després dels 50 anys (Dulay, 2015; Martinez i Romero,

2001). Afecta el 9,6% dels homes i el 18% de les dones majors de 60 anys (Woolf et al., 2003).
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En general, en la poblacié menor de 45 anys afecta més els homes que les dones, mentre que
després dels 55 anys les dones es veuen més afectades que els homes, especialment degut a
I’OA de genoll (Peat et al., 2001). La prevalenca de I'OA augmenta amb I'edat, encara que les
dades sén molt variables depenent de si s’observa només |'aparicié de signes radiologics o
I’existeéncia de simptomes. A Espanya, hi ha una prevalenca d’OA de genoll d’'un 10,2% en
majors de 20 anys, arribant fins a un 30% en majors de 60 anys i es va trobar una relacié
dona/home de 3:1. La major prevalenca d’OA la trobem en el grup d’edat de 70 a 79 anys i és
d’un 33,7% en el genoll (Clemente et al., 2011; Martinez i Romero, 2001; Prieto et al., 2014;
Trujillo et al., 2000).

L’OA afecta totes les estructures de I'articulacié ja que no només hi ha la pérdua de cartilag
hiali articular, siné que també hi ha remodelacié de I'os subcondral, formacié d’osteofits, un
estirament capsular, laxitud lligamentosa, una debilitat dels musculs que envolten I'articulacié
i, en alguns casos, la inflamacié sinovial. Els canvis que es produeixen sén resultat d’un

desequilibri entre la descomposicié i la reparacié de teixit de I'articulacio.

L'element clau en I’'homeostasi del cartilag és el condrocit, responsable del metabolisme de la
matriu cartilaginosa en qué la sintesi i la destruccié han de guardar un equilibri. Tot i que la
degradacié del cartilag articular és primordial en la patogenesi de I'OA, tant I'os subcondral
com la sinovial i altres elements de I'articulacid participen en el desenvolupament de la
malaltia. Determinats factors etiologics produeixen un efecte negatiu sobre el condrocit i
donen lloc a un desequilibri metabolic, en que la fase catabolica pren protagonisme i es
desencadenen mediadors proinflamatoris (IL-1, citocines, oxid nitric, prostaglandines i
metal-loproteases) que provoquen la degradacié del cartilag i alteren el teixit sinovial (Dulay,

2015; Giménez, 2008).

Se sap que el risc de desenvolupar OA el determinen factors sisteémics i locals (taula 2), que
poden intervenir de manera conjunta o separada i aixo condicionara la gravetat de la malaltia.
Respecte als factors sistemics, aquests poden fer que les articulacions siguin més susceptibles
de lesionar-se, ja sigui pel dany directe sobre els teixits articulars o per I'alteracié del procés de
reparacid del teixit articular danyat. En aquest cas, no hi ha una carrega biomecanica

augmentada sind que és normal pero actua sobre una articulacio i cartilag alterats.

En canvi, els factors locals son més de naturalesa biomecanica, és a dir hi ha unes
sobrecarregues biomecaniques que actuen sobre un cartilag normal i que afecten

negativament I'articulacid.
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Encara que no hi ha una causa clara de la instauracié de I'OA, s’ha vist que quan actuen un o
diversos factors es produeix una degeneracié del cartilag, el qual de manera progressiva es va

erosionant, clivellant i aprimant i, fins i tot, desapareixent.

Aixd provoca canvis en l'os, que respon produint deformitats, intents de regeneracié i
fenomens inflamatoris que moltes vegades sén la causa de simptomes com el dolor,
alteracions en la mobilitat i el funcionament normal de I'articulacid, que porten el malalt a una

discapacitat progressiva en les activitats quotidianes.

Taula 2. Factors de risc associats amb artrosi de genoll.

FACTORS SISTEMICS

- Edat

- Sexe

- Genétics

- Nutricionals

- Densitat mineral ossia
- Traumatismes

- Sobrecarrega articular
- Obesitat

- Debilitat muscular

- Deformitat epifisial

El resultat final en els dos casos és I'afectacié del condrocit (Clemente et al., 2011; Dulay, 2015;

Martinez i Romero, 2001; Moller, 2008).
Segons la literatura podem veure com actuen alguns d’aquests factors amb I'OA.

La relacié entre I'edat i el risc d’OA és probablement multifactorial, com a conseqiiéncia de
nombrosos factors individuals, que inclouen el dany oxidatiu, I'aprimament del cartilag,
debilitament muscular i una reduccié de la propiorecepcié. D’altra banda, els mecanismes

cel-lulars basics amb I’envelliment porten a una degeneracid i destruccid dels teixits articulars.
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L’alineacid mecanica del genoll influeix en la distribucié de carrega a través de les superficies
articulars. En un genoll ben alineat, el 60-70% de la carrega de suport del pes es transmet a
través del compartiment medial, i qualsevol canvi en aquesta alineacio, ja sigui en valg o var,
afectara la distribucid de la carrega. Es creu que augments anormals en la carrega
compartimental poden incrementar la pressid sobre el cartilag articular i altres estructures

articulars, i posteriorment condueix a canvis degeneratius (Dulay, 2015).

Segons I'estudi Framingham hi ha una clara relacié entre obesitat i OA radiologica en dones.
També s’ha comprovat la relacié directa entre index de massa corporal i aparicié d’OA de
genoll. Segons aquest estudi, la disminucié de pes millora clarament els simptomes. Altres
estudis, com el National Health and Nutrition Examination Survey (NAHNES), associen
I’obesitat amb I’OA de genoll bilateral i no s’ha demostrat que el guany de pes sigui el resultat
d’una disminucié de la mobilitat en els pacients afectats. La sobrecarrega incideix sobre les

articulacions del maluc desenvolupant coxartrosi bilateral (Giménez, 2008).

A més de ser un factor de risc individual per a I'OA de genoll, I'obesitat sembla que afegeix més

risc quan s’associa amb ocupacions que involucren agenollar-se de manera recurrent.

Pel que fa a l'activitat laboral, no s’ha investigat la possible relacié entre I'ocupacié i el futur
risc de desenvolupar OA. Cal destacar que alguns estudis valoren la relacié entre I'ocupacié i
I’OA pero tenien mancances en el disseny que fan que els resultats siguin menys fiables. No
obstant aix0, el consens general és que hi ha forta evidencia per donar suport a la hipotesi que
certes activitats ocupacionals augmenten el risc d’OA de genoll. En concret, hi ha un important
cos d’evidéncia que demostra que les persones que han forgat els seus genolls per posar-se a
la gatzoneta de manera recurrent, estar agenollats, en flexid, pujar escales i aixecar objectes
pesats sén molt més propensos a desenvolupar OA, i per tant cal considerar aquestes

situacions com a factors de risc (Dulay, 2015; Giménez 2008).

Pel que fa a lesions previes en I'articulacid, la lesid lligamentosa s’ha implicat directament amb
el posterior desenvolupament de I’OA. Encara que sembla que hi ha una relacié directa entre
una lesid previa al genoll i I'OA, aquest vincle ha estat objecte de debat. Es pot pensar que el
fet d’haver patit una lesid significativa en una articulacid, com ara fractures intraarticulars o
lesions de menisc, fa que aquesta area sigui més susceptible a patir canvis degeneratius i
simptomes en el futur. Una metaanalisi realitzada I’any 2014 va arribar a la conclusié general
que hi ha una associacid clara i directa entre una lesié del lligament encreuat anterior i el

posterior desenvolupament de I'OA (Barenius, 2014; Dulay, 2015).
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Se sap que l'activitat esportiva esta directament implicada en el desenvolupament de I'OA de
genoll. L'activitat fisica realitzada pels esportistes professionals és un clar factor de risc per al
desenvolupament d’OA de genoll. Estudis fets en esportistes han demostrat la relacié entre

I’«abus» articular i I'OA (Dulay, 2015).

També s’ha de parlar de la menopausa com a factor de risc, la relacié entre hormones sexuals i
OA es basa en dos fets. El primer és que mentre en la dona premenopausica la prevalencga
d’OA és practicament igual a la dels homes, augmenta molt en la dona postmenopausica.
Alguns estudis relacionen aquest augment de prevalenga amb la disminucié d’estrogens
després de la menopausa, que afavoreix I'aparicié d’'OA de genoll. En segon lloc, diferents
estudis han demostrat que l'administracid prolongada d’estrogens actua com un factor
protector pel que fa a la incidéncia i la progressié d’OA de genoll en dones postmenopausiques

(Boyan et al., 2013; Giménez, 2008).

Un millor coneixement dels aspectes fisiopatologics de I'OA ha obert cami a noves possibilitats
terapeutiques. Els estudis d’'imatge s’han perfeccionat, des de la sofisticacio de la ressonancia
magnética nuclear (RMN) per a estudis experimentals del cartilag fins a la senzillesa i eficacia
de I'ecografia d’alta resolucié. Tot aix0 ens ajuda a coneixer I'evolucié de I'OA des de l'inici. El

procés patogenic de la malaltia tindria evolutivament quatre fases:
¢ Fase 1: actuacio dels factors etiologics.
¢ Fase 2: degradacio de la matriu, inflamacid i canvis reparatius.
¢ Fase 3: canvis en sinovial i cartilag.
* Fase 4: manifestacions cliniques (dolor), impoténcia funcional i destruccié articular.

L’actuacio sobre els factors de risc modificables (molts cops oblidada) és de vital importancia

per al fre o desenvolupament de les alteracions del cartilag articular (Giménez, 2008).
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3.2. SSIMPTOMATOLOGIA

Els signes i simptomes caracteristics de I'OA de genoll sén el dolor, la rigidesa articular, la

deformitat i la incapacitat funcional.

El dolor, simptoma principal de I'OA, sol apareixer habitualment entre la quarta i cinquena
decada de la vida, i es localitza en l'articulacié afectada. La causa del dolor esta relacionada
amb les alteracions mecaniques i biologiques. Un dels origens més importants del dolor
artrosic és la sinovitis, present en gairebé el 50% de pacients amb OA de genoll simptomatica.
A la taula 3 es mostra el possible origen del dolor. A vegades el pacient presenta inestabilitat

en forma de bloquejos articulars.

El dolor es caracteritza per tenir un curs lent i d’intensitat lleu o moderada. Al comencament és
de tipus mecanic, apareix en iniciar els moviments com la marxa i augmenta amb la
bipedestacié, millora en rep0s i reapareix amb I'exercici intens i perllongat. A mesura que la
malaltia avanca, el dolor apareix de manera més preco¢c amb exercicis més lleus fins a arribar
al punt que qualsevol moviment, per petit que sigui, el desencadena. En processos més
avancats, el dolor és continu i sol aparéixer en repos i fins i tot de nit, i pot conduir a una gran
discapacitat (Clemente et al., 2011; Dulay, 2015; Giménez, 2008; Martinez i Romero, 2001;
Sanchez et al., 2010).

Taula 3. Origen del dolor artrosic.

e Distensi6 capsular, increment de la pressio
subcondral intraossia i irritacio dels nervis
periferics.

e Microfactures subcondrals.

e  Bursitis secundaria.

e Dilatacid vascular epifisial relacionada amb
osteogenesi.

e Deformacio articular.

e  Postures vicioses. Disfuncié muscular
secundaria.

e  Factors emocionals. Ansietat i depressio.

e Sinovitis.

La rigidesa de I'articulacié afectada és forga caracteristica, sol ser de curta durada (menys de
15 minuts), es produeix després d’un periode d’inactivitat i millora rapidament amb el

moviment. Aquesta limitacié de la mobilitat i la incapacitat funcional apareixerien en estadis
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més avancats de la malaltia i provoquen una limitacié funcional per fer les activitats de la vida

diaria (AVD).

Es freqiient trobar una discordanca entre les manifestacions cliniques de la malaltia i les
troballes exploratories. Aixi, pacients poc simptomatics poden patir una limitacié funcional
important i presentar lesions radiologiques avancades, i, al contrari, podem trobar pacients

molt simptomatics sense lesié estructural.

L’OA en l'articulacié del genoll és forca freqlient i sol produir-se en dones d’edat mitjana o

avancada, obeses i de manera bilateral.

En els casos d’OA unilateral o en persones d’edat jove, té relaci6 amb algun procés mecanic:
lesié previa, trencament de menisc, traumatisme. En aquests casos el dolor és difds i es
localitzara a la regid afectada, sent de predomini femorotibial. En cas d’afectacié
femoropatel-lar, la localitzacié del dolor sera a la part anterior del genoll i es manifesta amb

moviments que impliquin la rotula, com pujar i baixar escales o agenollar-se.

Les persones amb OA al genoll presenten rigidesa, crepitacié palpable i audible, impoténcia
funcional progressiva amb clara limitacié del moviment de flexoextensié del genoll, i dolor a la
palpacid en la linia articular i periarticular. En periodes més avancgats de I'OA pot haver-hi
bloqueig articular per preséncia de cossos lliures intraarticulars, tumefaccié constant i
vessament o quist popliti. Es habitual observar una deformitat en var o valg, atrofia del

quadriceps i una actitud en flexié en fases ja evolucionades.

3.3. CLASSIFICACIO, DIAGNOSTIC | PRONOSTIC

Historicament, I'OA s’ha classificat en OA primaria o idiopatica, és a dir, sense una causa
coneguda, i en OA secundaria (taula 4). L'OA primaria diferencia segons el nombre
d’articulacions afectades, de manera que es parla d’OA primaria localitzada quan afecta una

articulacié i OA primaria generalitzada si n’afecta més de tres (Giménez, 2008).

Tabla 4. Classificacio de la artrosi.

PRIMARIA:

Localitzada.
Generalitzada
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SOBRE ELS PARAMETRES ISOCINETICS

SECUNDARIA:

a) Malalties inflamatories:

Artritis reumatoide
Artritis cronica juvenil
Espondiloartropaties
Artritis infeccioses
Qualsevol altra artropatia
inflamatoria

c) Alteracions anatomiques:

Displasies espondiloepifisials
Sindromes d’hiperlaxitud
Escoliosis

Genoll var

Luxacié congéenita de maluc
Malaltia de Perthes

e Dismetria d’extremitats

inferiors
e (Osteonecrosis
e Etc.

b) Malalties metaboliques: d) Alteracions traumatiques:

e Gota e Artropaties ocupacionals
e Condrocalcinosis e Meniscectomia

e Acromegalia e  Ruptures lligamentoses
e  Qcronosis e  Fractures

e Malaltia de Paget e Etc.

e Diabetis

e Etc.

També podem classificar I'OA de genoll segons els canvis radiologics. Per a aquesta
interpretacié es recomana fer servir I'escala de Kellgren i Lawrence (taula 5) (Clemente et al.,

2011).

Taula 5. Classificacié radiologica de la artrosi (Kellgren i Lawrence).

Grau 0: normal
Grau 1: dubtds
e Estrenyiment dubtds de I'espai articular
e Possible osteofitosi
Grau 2: lleu
e Possible estrenyiment de I'espai articular
e Osteofitosi
Grau 3: moderat
e Estrenyiment de I'espai articular
e Osteofitosi moderada multiple
e Esclerosilleu
e Possible deformitat dels extrems dels ossos
Grau 4: moderat
e Marcat estrenyiment de I'espai articular
e Osteofitosi abundant
e Esclerosi greu
o Deformitat dels extrems dels ossos
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La progressio de la malaltia sol ser lenta, de manera no lineal, i tant el deteriorament funcional
com alguns simptomes poden ser deguts a lI'envelliment de la persona. Els canvis en la
simptomatologia poden dependre, en part, de I'adaptacié a 'OA i de canvis en les demandes
del malalt. En general, aquests no es correlacionen amb els canvis radiologics ni amb la funcid.
A llarg termini molts malalts s’estabilitzen. A més, I'obesitat i la inestabilitat articular sén
considerades possibles factors de mal pronostic. Si cap d’aquestes condicions esta present, es
pot preveure un pronostic relativament optimista dels malalts. Hi ha uns criteris que indiquen
una mala evolucid de la malaltia (taula 6). Cal dir que la sinovitis es correlaciona amb la

progressié del dany estructural i per tant amb I’OA (Dulay, 2015; Giménez, 2008).

Tabla 6. Criteris d’alarma en artrosi.

. Sinovitis.

. Dolor en repos i nocturn.

. Canvi de ritme del dolor.

. Radiologia atipica.

. Bloqueig articular.

. Afectacié de I'estat general.
. Deformitat articular severa.

NOoOO U, WNE

Igualment, és necessari coneixer les possibles complicacions de I'OA, que indicarien una mala

evolucié i un pronostic desfavorable (taula 7) (Giménez, 2008).

Tabla 7. Complicacions de I'artrosi.

Artrosis rapidament progressiva:

e Condrolisis.
e  Artritis destructiva atrofica.

Complicacions ossies:

e Osteonecrosis.
e Fractura per fatiga (o d’estres).

Complicacions de teixits tous:

e Hemartrosis.

e Infeccio articular.

e Ruptura articular (quist de Baker
trencat).

e  Atrapament nervios.
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En un estudi recent es posa de manifest la necessitat d’abordar els factors de risc modificables
(factors locals) de la taula 2 i desenvolupar nous tractaments eficagos per a I'OA, ja que
s’estima que es produira un augment important de la poblacié amb OA respecte a I'any 2012

(Turkiewicz et al., 2014).

El diagnostic de I'OA és fonamentalment clinic, encara que també s’inclouen els criteris
radiologics (taula 5). L'OA de genoll es valora, generalment, tant per manifestacions
radiologiques com pel grau de dolor i discapacitat que comporta. Les classificacions
radiologiques més utilitzades sén la de Kellgren i Lawrence, i la d’Ahlback. Per valorar el grau
de dolor i discapacitat s’utilitzen diversos instruments, com |’Stanford Health Assessment
Questionnaire i el questionari WOMAC. També es fa servir la classificacié d’Altman, de
I’American College of Rheumatologists, que combina criteris clinics, edat superior a 50 anys i

evidencia radiologica segons la classificacié de Kellgren i Lawrence (Comas et al., 2010).

Cap dada de laboratori té valor per diagnosticar I'OA, pero certes proves poden ajudar a
identificar alguna de les causes subjacents en I'OA secundaria. En el cas de I'OA primaria, en no
ser un procés generalitzat, la velocitat de sedimentacié globular, ’'hemograma, la bioquimica

elemental i I'analisi d’orina sén normals.

L’estudi del liquid sinovial dels pacients amb OA permet fer un diagnostic diferencial en relacié
amb altres processos inflamatoris. El liquid sinovial de I'OA és clar, transparent, presenta una
viscositat una mica elevada o normal, aixi com una lleugera leucocitosi menor de 2.000
cél-lules per mil-limetre cubic, amb predomini de mononuclears. Aquestes caracteristiques el
defineixen com un liquid no inflamatori. Davant d’aixo, en processos inflamatoris com les
artropaties per microcristalls, o les artritis inflamatories o séptiques ens trobem amb liquids
d’origen inflamatori amb més de 2.000 cel-lules per mil-limetre cubic i d’aspecte terbol (Pulido,

2008).

Es important aprofundir sobre les caracteristiques del dolor en I’lanamnesi (taula 8a). Les dades

de I'exploracid fisica queden reflectides en la taula 8b.

La crepitacid Ossia és valorable en la mobilitzacié de I'articulacié i facilment perceptible en tot
el recorregut articular, igual que la manifestacié de dolor quan es pressiona la linia articular i
periarticular. Es pot produir un augment de calor local. La inflamacié de la membrana sinovial
(sinovitis) es tradueix en la majoria dels casos en la preséncia de vessament articular, que pot

detectar-se mitjancant palpacié o ser visible per la tumefaccié que produeix. L’articulacio
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concreta presenta limitacid de la mobilitat, i en periodes més avancats podriem trobar

deformitat articular, atrofia muscular i subluxacions (Clemente et al., 2011; Giménez, 2008).

Taula 8. Caracteristiques del dolor i dades d’exploracié fisica en I'artrosi.

Taula 8a. Preguntes sobre el dolor en la historia clinica

¢ Quan va comengar?

* Es continu o episodic?

¢ Va comencar de sobte o progressivament?

e Apareix en pujar escales? Quina activitat el produeix?

¢ Millora amb el repos? Hi ha dolor nocturn?

* Onlifamal?

 Hi signes o simptomes associats? (bloqueig, rigidesa, eritema,
tumefaccio, calor local).

Taula 8b. Exploracio fisica

¢ Deformitat o anormalitats.

* Presencia de var / valg / recurvat.

e Vessament articular / tumefaccio.

* Rang de moviments actius i passius.
e Cruixits.

¢ Dolor a la pressio.

A la taula 9 figuren els criteris de I’American College of Rheumatology (ACR) per a la

classificacié de I'artrosi de genoll (Giménez, 2008).

Taula 9. Criteris de classificacié de I'artrosi de genoll.

Criteris clinics Criteris clinics de laboratori i radiologics

1. Dolor de genoll*. 1. Dolor de genoll.

2. Crepitacions. 2. Osteofits.

3. Rigidesa matutina de genoll < 30 minuts. 3. Liquid sinovial d’artrosis**.

4. Edat > 38 anys. 4. Edat > 40 anys.

5. Deformitat ossia. 3. Rigidesa matutina de genoll < 30 minuts.

6. Abséencia de crepitacions i deformitat ossia. 6. Crepitacions.

Artrosis de genoll si: Artrosis de genoll si:

1,2,3,4,6 1,2,6

1,2,3,56 1,3,5,60

1,6. 1,4,5,6.

Sensibilitat 89%. Sensibilitat 94%.

Especificitat 88%. Especificitat 88%.

*Molts dies el mes anterior. ** Liquid sinovial < 2.000 globuls blancs/ml, clar
viscos.

Altman RD. Classification of disease: osteoarthritis. Semin Arthritis Rheum. 1991; 20(6 Suppl 2):40-7.

La radiologia simple (RX) és actualment la prova fonamental per al diagnostic i seguiment de

I’OA ja que demostra I'aparicid de fenomens degeneratius. Normalment, els signes radiologics
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apareixen abans que els clinics. Segons I'RX podem veure diferents graus d’OA, tal i com hem

vist en la taula 5.

La tomografia computada (TC) ha permés un millor estudi radiologic de I'OA en aquelles

articulacions on les RX no ens donen una imatge prou bona i clara.

L'RMN pot posar en evidéencia diverses alteracions intraarticulars de parts toves com lesié del
cartilag o dels lligaments, aixi com la preséncia de vessament articular i bursitis. Es, perod, una
teécnica d’alt cost i per tant s’utilitza en casos especifics. Ara bé, aquesta prova suposa un avang

per valorar 'estat del cartilag articular i I'os subcondral.

L'ecografia de I'aparell locomotor ha tingut un gran desenvolupament en els darrers anys
gracies a I'aparicié de sondes d’alta freqléncia (superiors a 7,5 MHz), que permeten visualitzar
estructures més superficials amb més qualitat d’imatge. Els avantatges de |'ecografia son que
és una tecnica accessible, econdmica, rapida, innocua i permet fer un estudi dinamic per
valorar la funcionalitat. Per contra, la limitacid de 'ecografia és que els ultrasons (US) no es
propaguen a través de 'os, sind que es reflecteixen gairebé integrament en la seva superficie, i
per tant no permet valorar lesions intraossies. Gracies a aquesta caracteristica de 'os, pero,
I'ecografia permet valorar amb gran definicio la cortical i detectar alteracions com fractures,

erosions o osteofits amb una major sensibilitat que la radiologia simple.

Amb I'ecografia es poden valorar estructures intraarticulars, periarticulars i la cortical ossia:

v' Osteodfits: en tractar-se de proliferacions ossies dels ostedfits es visualitzen com una
imatge hiperecoica, sent més preco¢ el seu diagnostic per US que per radiologia
simple. També es visualitzen les erosions corticals i les irregularitats.

v' Entesofits: les proliferacions dssies de les éntesis es distingeixen especialment en el
tendd del muscul quadriceps i del calcani.

v" Vessament articular: és facilment visible i quantificable per US en grans i petites
articulacions. En la majoria dels casos, hi ha un vessament articular a causa d’una
sinovitis. L’ecografia ha demostrat ser més sensible que I'exploracié clinica per a la
deteccid de sinovitis.

v’ Bursitis i ganglions: en el quist de Baker del genoll és la técnica d’eleccid.

v" Lesions tendinoses: com tendinitis, peritendinitis, trencament i luxacié tendinosa.

v" Extrusié meniscal, quists parameniscals, trencaments meniscals: en 'OA de genoll és
freqUent I'extrusid meniscal medial amb bombament, fins i tot trencament, del

lligament col-lateral intern.
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v’ Cossos lliures intraarticulars: especialment en colze i genoll.
v Alteracions del cartilag articular: el condil de carrega del genoll és el més estudiat i
facilment visible. El cartilag hiali, pel seu alt contingut en aigua, és anecoic, de limits

nitids i ben definits.

A diferéncia de I'ecografia, I'RX simple no permet valorar el cartilag. El mesurament del cartilag
articular és molt senzill, perd la major limitacid és I'estandarditzacié dels mesuraments, les
referéncies anatomiques on fer les mesures i els valors de normalitat. Es poden realitzar
estudis de seguiment de la lesié de cartilag en pacients i controlar I'eficacia de tractaments
condroprotectors, ja que la disminucid de gruix del cartilag és un signe tarda de lesié condral.
Sén signes ecografics de troballes precoces de lesié del cartilag articular la pérdua de nitidesa
del limit entre el cartilag articular i I'os, i entre el cartilag i els teixits tous adjacents, les imatges
hiperecoiques en el seu interior i la pérdua de I'ecogenicitat relacionada amb la pérdua d’aigua

del cartilag, i es visualitzen en OA preradiologica (Pulido, 2008).

4. TRACTAMENT DE LARTROSI

El tractament dels trastorns de I'OA de genoll sovint és un repte per al metge i per al pacient,
per al metge perqué ha d’establir un diagnostic precis i dissenyar un tractament al més eficag
possible, i per al pacient perqué s’ha d’involucrar activament en el procés terapéutic per
obtenir uns millors resultats en el tractament. Independentment del diagnostic, el tractament
del genoll ha d’incloure mesures farmacologiques i no farmacologiques encaminades a
controlar els simptomes i a corregir les alteracions patologiques detectades. En el cas de
I'articulacio del genoll el tractament rehabilitador és un element basic i fonamental (Fernandez

i De Haro, 2000).

El tractament de I'OA ha de ser eficag i segur. Pel que fa a I'eficacia, ha d’alleujar el dolor,
millorar la capacitat funcional i retardar I'evolucié de la malaltia. En quant a la seguretat,
qualsevol tractament I’ha de garantir, tant la sistemica com I’articular. El tractament de I'OA ha
de ser individualitzat. Hem de tenir en compte I'estadi evolutiu de la malaltia, I'afectacio
clinica, la localitzacié articular i la possible presencia de malalties concomitants o
circumstancies lligades a la previsible aparicié d’efectes secundaris. També hem de considerar

aspectes com la disponibilitat de mitjans fisics o fisioterapia (Trigueros, 2008).
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El tractament de I'OA de genoll és semblant al d’altres articulacions de carrega, com el maluc,
pero amb algunes diferéncies degut a la seva complexitat anatomica i funcional. Des d’un punt
de vista terapeutic, s’han de considerar quatre tipus d’intervencions: no farmacologiques,

farmacologiques, tractaments locals i quirdrgiques (Martinez i Romero, 2001; Trigueros, 2008).

Disposem, a més, de guies, com les Recomanacions de 'EULAR (European League Against
Rheumatism) i I’ACR per valorar el tractament més aconsellable basat en I'evidéncia i I'opinié
dels experts; els documents SER (Societat Espanyola de Reumatologia) de Revisid de
I’'Evidéncia en Artrosi i, finalment, les guies de I'OARSI (Osteoarthritis Research Society

International) (McAlindon et al., 2014; Trigueros, 2008).

Segons la guia de I'Osteoarthritis Research Society Internacional (OARSI) publicada I'any 2014,
es vol donar a conéixer un marc per al tractament de I’'OA de genoll als professionals implicats
en el maneig d’aquest trastorn, aixi com als pacients, organitzacions de proveidors i

organismes reguladors (McAlindon et al., 2014).

4.1. TRACTAMENT FARMACOLOGIC

El tractament farmacologic el podem classificar en dos grups:

v" Farmacs modificadors dels simptomes: sén els que incideixen en el tractament del
dolor. Es divideixen en farmacs d’accid rapida i farmacs d’accié lenta. En el primer grup
s’inclouen el paracetamol, els antiinflamatoris no esteroidals (AINE) i els opioides; i en
el segon, els anomenats SYSADOA (Symptomatic Slow Action Drugs for Osteoarthritis),
que inclouen sulfat de condroitina (SC), sulfat de glucosamina (GIcN), diacereina i acid
hialuronic (AH).

v Farmacs modificadors de I'estructura: sén els dirigits a preservar el cartilag i a frenar
I’evolucié de la malaltia, anomenats DMOAD (Disease Modifying Osteoarthritis Drugs).
Hi ha evideéncies precliniques i cliniques que s’inclouen en aquest grup el SC, GIcN, AH

(500-730 KDa) i diacereina (Martinez i Romero, 2001; Trigueros, 2008).

En I'dltima versid de I'OARSI, I'Us de tractaments com el paracetamol i opiacis (orals i
transdérmics) ha augmentat les preocupacions pel que fa a seguretat, mentre que I'evidéncia
per a I'Gs de tractaments com la duloxetina, s’ha enfortit. Aquestes diferéncies sén canvis en
les directrius anteriors OARSI, resultat del desenvolupament de noves opcions de tractament i

una major evidencia disponible per als tractaments existents (McAlindon et al., 2014).
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4.2. TRACTAMENT LOCAL

En el tractament local s’inclouen la terapia intraarticular i el rentat articular mitjangant una
artroscopia. La terapia intraarticular esta indicada basicament quan [I'afectacio és
monoarticular i s’utilitza majoritariament en el tractament de pacients afectats d’OA de genoll
i/o coxartrosi, donat el fracas terapeéutic dels analgésics convencionals i els AINE. Disposem

basicament de dos farmacs per a aquesta via d’administracid: coticoesteroides i AH.

Aixi, diferenciem entre les infiltracions intraarticulars amb esteroides i la viscosuplementacié

amb infiltracions d’AH de I’articulacié afectada (Martinez i Romero, 2001; Trigueros, 2008).

La terapia intraarticular amb corticoides esta indicada en fases inflamatories de la malaltia,
especialment quan aquesta va acompanyada de vessament articular agut. L’AH és el principal
glicosaminoglica no sulfatat del cartilag articular i del liquid sinovial, amb un pes molecular que
oscil-la entre 500-730 KDa. L’alleujament simptomatic que proporciona aquest tractament
amb acid hialuronic, és d’inici més lent que els esteroides, pero sol perdurar més temps i en
alguns casos la millora s’ha evidenciat fins a 12 mesos, i fins i tot més, després de la supressid
del tractament. L’AH proporciona viscoelasticitat al liquid sinovial, fonamental per les seves
propietats lubricant i amortidora, i essencial per a la correcta estructura dels proteoglicans en
el cartilag articular. Té efecte sobre la inflamacid per actuar sobre determinats radicals lliures

de l'oxigen, per inhibir la proliferacié, migracié i fagocitosi leucocitaria i per inhibir la

prostaglandina E2 (PGE2) i I'0xid nitric (ON). També redueix 'apoptosi en el cartilag artrosic,
contraresta alguns efectes de la interleuquina-1 (IL-1) i estimula la sintesi d’AH endogen i de

metal-lopeptidasa inhibidor 1 (TIMP-1) (Martinez i Romero, 2001; Trigueros, 2008).

Pel que fa al rentat articular mitjangant una artroscopia, és una técnica invasiva minima que fa
una visualitzacio i exploracid estatica i dinamica de les estructures internes del genoll; permet
veure’n l'estat i porta a terme la neteja i rentat de I'articulacié. Produeix millora de la
simptomatologia dolorosa de I’'OA de genoll durant més temps que la infiltracié de corticoides,
si bé la millora és més perllongada en fases intermedies d’OA de genoll que en fases avancades

(Buldu, 2015; Martinez i Romero, 2001; Pitta, 2016).
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4.3. TRACTAMENT EN FISIOTERAPIA (INTERVENCIONS TERAPEUTIQUES
NO FARMACOLOGIQUES)

Hi ha moltes maneres d’aconseguir alleujar el dolor sense utilitzar farmacs, pero a vegades és
freqlent oblidar-les o no dedicar-hi prou temps. Aquestes mesures, a més de ser eficaces sén
assequibles, adaptables i economiques. Aspectes tan importants com la informacid, I'estil de
vida, l'alimentacié i I'exercici, s’han de tenir en compte en el tractament terapéutic no

farmacologic de I'OA (Fernandez i De Haro, 2000).

Cal que el pacient conegui les caracteristiques propies de I'afectacid i les circumstancies que hi
influeixen de manera negativa. Les millors evidéncies s’obtenen amb |’aprenentatge de les
mesures de proteccid articular i identificacié de factors que poden resultar nocius, més que
amb la simple divulgacié d’aspectes etiologics o diagnostics. Cal una bona relacié metge-
pacient, amb un clima positiu que eviti comentaris derrotistes sobre I'evolucié i que relacioni
malaltia amb incapacitat i incurabilitat. L’actitud positiva, evitant I'ansietat i angoixa propies de
les malalties croniques, és fonamental per vincular de manera efectiva el pacient amb el
compliment adequat i mantingut en el temps de les mesures d’autocura i proteccié articular.
Es recomanable acompanyar I'explicacié de consells educacionals preventius amb el lliurament
de material didactic en suport paper o multimedia que complementi I'ofert en les sessions

presencials (Trigueros, 2008).

Les normes de proteccié articular pretenen evitar la sobrecarrega de les articulacions
afectades. Pot aconseguir-se per mitja de tecniques de redistribucié i conservacié de I'energia
de I'articulacié o mitjancant ajudes de tipus ortopedic. Aquestes técniques poden ser:
v Equilibri entre repos i exercici, amb descansos parcials cada 30 minuts d’activitat,
interrupcid de I'activitat abans de I'aparicié de fatiga.
v" Analisi biomecanica de I'activitat, evitar postures incorrectes o mantingudes, adoptar
postures correctes o facils de mantenir.
v Racionalitzacio de I'activitat:
- Evitar desplagaments inutils.
- Ordenar adequadament les tasques.
- Eliminar tasques inutils o poc productives.

- Evitar treballs extenuants.

Una part important de la proteccié articular pretén aconseguir que el pacient utilitzi ajudes

ortopédiques quan siguin apropiades. Com a exemple podem citar I'Us de basté en el cas d’OA
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de genoll i maluc, que es dura al costat sa, o la recomanacié de plantilles d’amortiment o
falques correctores en cas d’alteracions de I'eix de carrega, en les OA que afecten articulacions
de les extremitats inferiors. Encara que estrictament no es pot classificar com una técnica de
proteccidé articular, cal recordar que la reduccié de factors que incideixen negativament en
determinades articulacions és tan efectiva com altres tecniques de proteccid articular. Per
aixo, en el cas del genoll i del maluc, és imprescindible referir-nos a la reduccié de I'obesitat i el
sobrepeés, que han demostrat un marcat efecte protector enfront de I'aparicié i la progressio
de I'OA de genoll i de maluc. Recentment s’ha descrit una proteina que relaciona obesitat,

independentment de la localitzacid, i dany condral (Trigueros, 2008).

Una adequada informacid sobre la malaltia pot millorar el dolor i reduir els efectes adversos,
implicant el pacient en el seu tractament. També hi ha una correlacié entre el sobrepés i I'OA
de genoll agreujant la malaltia, per tant és important sotmetre aquests pacients a una dieta

per reduir pes i fer que facin activitat fisica (Fernandez i De Haro, 2000).

La prescripcié d’exercici s’ha d’individualitzar sempre. L'exercici és la manera més efica¢ de
disminuir el dolor i el deteriorament articular, millorar I'autoestima, entrenar el cos per al
desenvolupament d’activitats, frenar I'evolucié i impedir I'aparici6 de complicacions,
deformitats i incapacitats. Els aspectes fonamentals a entrenar sén el condicionament cardio-
vascular, mitjangant la realitzacié d’exercici aerobic, la poténcia i la resistencia muscular, fent
exercicis isometrics, isotonics i isocinétics, i la millora de la flexibilitat musculolligamentosa,

fent séries controlades d’estiraments (Trigueros, 2008).

No s’ha de pensar en el genoll com si fos un element aillat, ja que un genoll amb limitacid i
dolor ocasionara trastorns de tota I'extremitat, com alteracié en la marxa o restriccié de
moviment en I'articulacié del maluc i el turmell. Per tant, és important tenir-ho en compte a

I’hora de prescriure exercicis (Fernandez i De Haro, 2000).

Els exercicis es poden classificar de manera general en:

v' Exercicis aerodbics: els exercicis aerdbics, com la bicicleta estatica, la natacid, caminar,
etc., disminueixen el dolor al genoll, augmenten la tolerancia al dolor i redueixen la
rigidesa matinal en els pacients amb artrosi (Fernandez i De Haro, 2000).

v" Exercicis d’enfortiment muscular: la disminucié de la forca muscular en pacients amb
OA de genoll s’associa amb incapacitat, en canvi els exercicis de potenciacié muscular
de flexors (musculs isquiotibials) i extensors (quadriceps) del genoll redueixen el dolor

i milloren la funcid. S’han d’incloure també exercicis de maluc i turmell, ja que una
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massa muscular entrenada disminueix les forces d’impacte sobre el genoll. Els exercicis
que es poden fer poden ser estatics (isometrics) o dinamics (isotonics o isocinetics). Els
exercicis isocinétics estan indicats en formes lleus d’OA de genoll (Fernandez i De
Haro, 2000).

Exercicis de flexibilitat i rang de moviment: el genoll precisa d’'un rang minim de
moviment ja que una limitacio de la flexié del genoll a 90° dificulta activitats com pujar
i baixar escales, mentre que una limitacié6 en I'extensid dificulta la marxa i pot
ocasionar lesions i caigudes. L'exercici diari és la millor recomanacié per mantenir la
viabilitat del cartilag; a més, la flexibilitat i elasticitat dels teixits tous sén essencials per
disminuir I'impacte de la carrega sobre el cartilag. Per tant, aquests exercicis son
indispensables en el tractament de I'OA de genoll. S’utilitzen exercicis actius assistits o
actius, perdo no han de sobrecarregar l'articulacié. El pacient ha de ser capa¢ de
modificar i adaptar I'exercici en funcié del dolor, la inflamacié i la fatiga (Fernandez i

De Haro, 2000).

La rehabilitacié del genoll té com a objectiu principal millorar la capacitat funcional, disminuir

el dolor, prevenir les deformitats, promoure el benestar i educar el pacient. Aixo es pot

aconseguir mitjangant diferents agents fisics (Fernandez i De Haro, 2000):

v" TENS (Transcutaneous Electrical Nerve Stimulation): utilitza una bateria com a font

electrica per estimular les fibres nervioses aferents i aixi inhibir 'entrada de sensacions
doloroses. Pot utilitzar-se en trastorns aguts i cronics del genoll, ja que redueix el dolor
i millora la funcié en I'OA, tot i que alguns estudis no han demostrat que sigui superior
respecte a un placebo (Fernandez i De Haro, 2000). En el cas especific de I'OA de
genoll, una revisid Cochrane va poder demostrar una millora en el dolor i una
disminucié de la rigidesa articular, perd donada la gran variabilitat dels estudis
analitzats, no es va poder fer una recomanacio general en quant al tipus ni durada del
tractament (Trigueros, 2008).

US: tot i que en una recent revisid Cochrane no va poder establir-se de manera evident
la seva indicacid en I'alleujament simptomatic de I'OA de genoll, 'amplia experiéncia
obtinguda la fa recomanable en el tractament de lesions inflamatories de parts toves
associades (tendinitis, bursitis, etc.).

Crioterapia: encara que de manera classica no esta indicada, una revisié sistematica
evidencia una millora del dolor a curt termini (Trigueros, 2008). El fred té propietats

analgeésiques, malgrat que pot incrementar la rigidesa articular, pero pot ser util per
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reduir el dolor de processos articulars cronics com I'OA de genoll, sobretot després de
fer exercici (Fernandez i De Haro, 2000).
v’ Aplicacié de calor: el calor promou la relaxacid i la flexibilitat d’estructures articulars i
musculars, i gracies a aquestes propietats disminueix el dolor i la rigidesa articular en
la majoria de processos articulars, tant mecanics com inflamatoris, pero és millor no

utilitzar-lo en fases inflamatories agudes (Fernandez i De Haro, 2000).

En I’GlItima guia OARSI, del 2014, s’utilitza la designacid seglient per a cada terapia: «apropiat»,
«incert» o «no apropiat». «Incert» era vist com poc clar i no pretén ser una recomanacio

negativa o excloure I'Us d’aquesta terapia (taula 10).

Taula 10. Recomanacions i qualitat d’evidéncia segons OARSI per el tractament no farmacologic de

I'artrosi de genoll.

Tipus de tractament Recomanacions Qualitat de
I’evidencia

Acupuntura Incert Bona

Balneoterapia/Spa Apropiat: OA multiple Justa

Incert: OA genoll
Intervencions biomecaniques / ortesis Apropiat Justa
Basto Apropiat: OA genoll Justa
Incert: OA multiple

Crosses Incert No hi ha proves
disponibles

Estimulacid electrica muscular No és apropiat Justa

Exercici terrestre Apropiat Bona

Exercici aquatic Apropiat Bona

Entrenament de la forga Apropiat Bona

Autogestid i educacio Apropiat Bona

TENS Incert: OA genoll Bona

No és apropiat: OA multiple
us Incert: OA genoll Bona
No és apropiat: OA multiple
Control de pes Apropiat Bona

També s’han adequat aquests tractaments diferenciant entre I'OA de genoll i I'OA multiple, i

tenint en compte si es presenta amb o sense comorbiditat (taula 11).
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Taula 11. Adequacié del tractament segons tipus OA de genoll.

Tractament

OA genoll sense  OA genoll amb

OA multiple OA multiple
comorbiditat comorbiditat sense amb

comorbiditat comorbiditat

Acupuntura Incert Incert Incert Incert
Balneoterapia/Spa Incert Incert Incert Apropiat
Intervencions Apropiat Apropiat Apropiat Apropiat
biomecaniques /

ortesis

Basto Apropiat Apropiat Incert Incert
Crosses Incert Incert Incert Incert
Estimulacio No apropiat No apropiat No apropiat No apropiat
electrica muscular

Exercici terrestre Apropiat Apropiat Apropiat Apropiat
Exercici aquatic Apropiat Apropiat Apropiat Apropiat
Entrenament de la Apropiat Apropiat Apropiat Apropiat
forga

Autogestid i Apropiat Apropiat Apropiat Apropiat
educacio

TENS Incert Incert No apropiat No apropiat
us Incert Incert No apropiat No apropiat
Control de pes Apropiat Apropiat Apropiat Apropiat

Es recomanen constantment programes d’exercici per a individus amb OA de genoll, dividits en

tres grups: exercicis al terra, a dins 'aigua i d’entrenament de la forga; i també programes de

pérdua de pes per a les persones amb sobrepés amb OA de genoll. També s’ha enfortit

I’evidéncia per I'Gs de tractaments no farmacologics com la balneoterapia i exercicis al terra

com el tai-txi. Aquestes diferencies sén canvis en les directrius anteriors OARSI, resultat del

desenvolupament de noves opcions de tractament i una major evidéncia disponible per als

tractaments existents (McAlindon et al., 2014).
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4.4. TRACTAMENT QUIRURGIC

Les possibilitats de tractament quirdrgic sén variades segons |'edat, comorbiditat, grau
d’afectacié clinica i deteriorament articular. Les més freqlients sén les osteotomies i les

protesis de genoll.

Les osteotomies de correccié de les desviacions de I'eix articular es fan per aconseguir una

millor distribucio de les carregues i retardar aixi I’aparicié de la malaltia d’OA.

La intervencié més freqiient en els casos d’OA és la protesi total de genoll. Esta indicada quan
el pacient presenta dolor persistent que no es pot controlar amb mitjans conservadors ni
farmacologics, i a més la limitacié funcional és important. S’ha de tenir en compte, pero, I'edat

del pacient, ja que la duracié del material és limitada (Trigueros, 2008).

5. ACID HIALURONIC

L’AH és un polisacarid de pes molecular elevat format per una cadena llarga de disacarids; és
un glicosaminoglica (GAG) no ramificat compost per la repeticié de disacarids (b-1,4-acid D-
glucuronic (conegut com acid uronic) i b-1,3-N-acetil-D-glucosamida) (figura 11). L’AH pot
incloure diversos milers de molécules de sucre en la cadena principal. Es un polianié que és
capag d’associar-se i també pot unir-se a les molécules d’aigua (quan no estan unides a altres

molécules), que adquireixen una qualitat viscosa rigida similar a la gelatina (Fakhari, 2013).

Acid glucurénic N-acetil-glucosamina

Fig.11. Estructura quimica de HA, que esta feta de repeticions de disacarids de N-acetilglucosamina i
acid glucuronic.
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L'AH és un dels principals elements de la matriu extracel-lular (MEC) dels teixits dels
vertebrats. Esta disponible en gairebé tots els fluids i teixits corporals, com ara el liquid
sinovial, I’"humor vitri de I'ull, i el cartilag hiali. També esta implicat en diverses funcions
biologiques importants, com ara la regulacié de I'adhesié cel-lular, la motilitat cel-lular o la
manipulacio de la diferenciacio i proliferacié cel-lular, i proporciona propietats mecaniques als
teixits. La seva viscoelasticitat Unica fa que s’utilitzi en diverses aplicacions biomediques, com

ara la viscosuplementacié en el tractament d’OA (Fakhari, 2013).

L’AH és el major component del liquid sinovial i del cartilag, per tant té un paper essencial en
el funcionament de I'articulacid. En els pacients amb OA de genoll, la concentracié d’AH és
troba disminuida. L'any 1934, Meyer i Palmer van aillar per primera vegada una substancia
desconeguda a partir del cos vitri dels ulls de les vaques. Aquesta substancia contenia acid
glucuronic i li van donar el nom d’AH. A comencament de la decada de 1990, Balazs utilitza
I’AH amb finalitats comercials, i mitjancant les técniques de Meyer el va sintetitzar a partir de
les crestes dels galls, que avui dia sén una de les fonts més profitoses de I’AH. Balazs introdueix
el concepte de viscosuplementacid, basat en la hipotesi que les injeccions intraarticulars d’AH
poden ajudar a restaurar la viscoelasticitat del liquid sinovial i promoure la sintesi endogena
d’AH, provocant la reduccié del dolor i la millora de la funcié articular. A partir d’aquest
principi, s’"han desenvolupat diverses preparacions d’AH que s’han provat en assajos clinics
aleatoritzats, i amb placebo, i que després s’han comparat amb injeccions de corticoides i amb
els AINE. Tot i que en un principi els estudis anaven dirigits a observar els aspectes clinics de
I'AH, en els ultims anys linterées s’ha desplacat cap a les interaccions amb els diversos
components del cartilag, la membrana sinovial i I'os subcondral. Aixi, els estudis insisteixen en
la possibilitat que I’AH no actui nomes com un farmac que alleuja els simptomes de I'OA, sind
també com un farmac modificador de I'estructura (Monfort i Benito, 2006). L’AH du a terme
diverses tasques estructurals en la MEC, ja que s’uneix a les cél-lules i altres components
biologics a través d’interaccions especifiques i no especifiques. Diverses proteines de la MEC
s’estabilitzen després de la unié amb I’AH i influeixen en els processos cel-lulars, incloent la
morfogénesi, la reparacio de ferides, la inflamacio i la metastasi. Molecules especifiques i els
receptors que interactuen amb I’AH estan implicats en la transduccié de senyal cel-lular.
Molecules com ara proteoglicans (agrecan, versica i neurocan), i els receptors CD44, RHAMM,
TSG6, GHAP, ICAM1 i LYVE-1 son exemples de cel-lules que s’uneixen a I’AH. Entre aquests

receptors, el CD44 (glicoproteina de superficie cel-lular) i el RHAMM (AH intervingut per
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receptor de motilitat) semblen haver rebut més atencid, ja que es van trobar involucrats en
metastasi de cancer. El CD44 és una glicoproteina de superficie cel-lular estructuralment
variable i multifuncional en la majoria de tipus de cel-lules, i potser per aquest motiu és el
receptor transmembrana més caracteritzat de I’AH fins al moment. Degut a la seva amplia
distribucid i sobre la base dels coneixements actuals, el CD44 es considera actualment com el
receptor primari d’AH en la majoria de tipus de cél-lules (Fakhari et al., 2013; Largo et al.,

2003).

5.1. FUNCIO DEL AH EN L’ARTICULACIO

L’AH és el mucopolisacarid més abundant en el liquid sinovial i el responsable de les seves
propietats viscoelastiques. El liquid sinovial té propietats mecaniques i propietats
bioquimiques, com ara la inhibicié de la PGE2 i la sintesi d’ON induida per IL-1, la proteccid
contra I'esgotament de proteoglicans, la supressid de la degradacié del cartilag i la matriu,
I’estimulacié de la sintesi d’AH endogen, i també afecta els leucocits (Monfort i Benito, 2006;
Pitsillides et al., 1999; Torrent et al., 2009). Les molesties articulars comporten una restriccio
del moviment, i en conseqiiencia una reduccié de la concentracié d’AH, la qual cosa agreuja el
dolor articular ja que augmenta la friccid en la superficie del cartilag. En el cas de I'OA, s’ha
demostrat que la concentracié d’AH es redueix drasticament (Henderson et al., 1994; Brandt
et al., 2001). Per aquest motiu, una practica terapéutica habitual en pacients amb OA de genoll
és I'administracié d’AH intraarticular, que permet restituir I’AH intraarticular i conseglientment
controlar els simptomes clinics de I'OA (Neustadt, 2006; Brockmeier i Shaffer, 2006). L'efecte
de I’AH no es deu només a l'increment de viscositat del liquid sinovial, sind que té a més un rol
sobre el desenvolupament i diferenciacié dels fibroblasts (Smith i Ghosh, 1987). En un estudi in
vitro fet a I'Hospital Juan Canalejo de la Corunya (resultats no publicats) s’"ha demostrat a més,
que increments en la concentracié d’AH en el medi tenen com a conseqliencia un augment en

la sintesi d’AH endogen per part dels sinoviocits.

Estudis recents demostren un augment de la induccié de gens proinflamatoris i els seus
corresponents productes dels gens del cartilag articular artrosic. De fet, la interleucina-1 B (IL-
1B), una ben reconeguda citocina proinflamatoria, augmenta localment durant el procés
artrosic. L'IL-1B indueix una gran cascada d’esdeveniments que condueixen al dany del cartilag,
com ara la sintesi de metal-loproteases i proteines de la MEC que estan absents en el cartilag

normal, I'alliberament d’altres mediadors de la inflamacid, la inhibicié de la proliferacié de
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condrocits i la induccié de mort cel-lular. El factor nuclear kappa B (NFkB) és una proteina
ubiqua que s’uneix especificament a les seqliencies d’ADN, activant-ne la transcripcié. L'NFkB
es troba en el citoplasma en una forma inactiva. Quan un estimul extracel-lular indueix la
fosforilacié d’una subunitat inhibitoria i la seva posterior degradacid, el complex actiu és capag
de migrar a nucli, on reconeix les seqtiencies de I’ADN. L'NFkB es vincula en els llocs d’unié que
estan presents en les regions promotores de molts gens implicats en la fisiopatologia de la

inflamacid de les articulacions i destruccio dels teixits (Largo et al., 2003).

La glucosamina, un aminomonosacarid d’origen natural, esta present en els teixits connectius i
el cartilag com un component dels glicosaminoglicans, i contribueix a mantenir la forga, la
flexibilitat i I'elasticitat d’aquests teixits. A més de les seves accions condroprotectores, la
glucosamina pot exhibir accions antiinflamatories mitjancant la supressié de les funcions dels
neutrofils, com ara la generacié de superoxid, la fagocitosi, I'alliberament d’enzims granul i la
guimiotaxis. D’altra banda, s’ha demostrat que la glucosamina pot suprimir la resposta de
cel-lules T en interferir les funcions cel-lulars presentadores d’antigen i mitjancant la inhibicié
de la proliferacié de cél-lules T induida pel CD3 (Hua et al., 2007). En el seu estudi, Largo et al.
donen suport al paper de la glucosamina com un farmac simptomatic i modificador de
I’estructura en el tractament de I'OA, ja que la glucosamina inhibeix la sintesi de mediadors
proinflamatoris estimulant amb IL-1B a través d’'un mecanisme NFkB-depenent. Tot i que sén
necessaris més estudis, la glucosamina pot prevenir la desmetilacié induida de les citocines
inflamatories en I'OA a través d’'NFkB, mitjancant un mecanisme d’acci6 en agents

modificadors en els condrocits humans (Imagawa et al., 2011).

L’AH pot ser un element clau en I'activacié o supressio de la inflamacio. En els primers passos
d’aquesta, I’AH participa en la millora de la infiltracié de cél-lules. Es facilita un augment en les
citocines proinflamatories TNF-a, IL-1b i IL-8 a través d’un mecanisme d’intervencié del CD44.
La resposta inflamatoria també es pot propagar per I'alliberament de TSG-6, i també afecta
I’adherencia dels limfocits activats per citocines en I’endoteli. A més, I’AH també pot funcionar

com un bucle de retroalimentacié negativa en I’activacio inflamatoria (Largo et al., 2003).

Els SYSADOA com I’AH, I’'SC i la GIcN sén compostos naturals de disacarids que es repeteixen i

que s’utilitzen per tractar pacients amb OA.

L'AH i I’'SC es troben principalment en la MEC i son essencials per a la interaccié mobil de la
MEC (figura 12).
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Fig.12. Organitzacio molecular de cartilag articular sa. Matriu pericelular i territorial que envolta el
condrocit conté col-lagen, acid hialuronic (AH) i proteoglicans. El proteoglica (aggrecan) inclou SC i el
domini del sulfat de queratan; d'altra banda, el nucli del proteoglica (aggrecan) conté tres dominis

globulars (dominis G). Els proteoglicans de tipus aggrecan estan ancorats en la matriu mitjancant la

uniod a l'acid hialuronic a través de la proteina d'enllag. Els condrocits presenten diversos receptors de
superficie essencials a la interaccio de condrocits pericelulars, com ara CD44, TLR4, ICAM1 i RHAMM.
A més, la membrana tanca AH sintasa-2 (HAS2) per sintetitzar AH, i hialuronidasa 2 (Hyal2) per trencar
AH.

Souich et al. van examinar les dades de I'absorcié oral i de la distribucié corporal dels SYSADOA
i van discutir el seu mecanisme d’accié. Els SYSADOA s’absorbeixen a l'intesti prim amb una
biodisponibilitat que va del 5 al 45% i s"acumulen en els teixits articulars. El mecanisme d’accié
d’AH i SC difereix en diversos aspectes del de la GlcN. En ser moléecules grans, I’AH i I'SC no
penetren en condrocits, sinoviocits, osteoblasts, ostedcits i osteoclasts, i provoquen I'efecte
antiinflamatori mitjangant la participacié de receptors de membrana, per exemple CD44, TLR4,
i ICAM1, amb un efecte dual resultant: impedir que aquests receptors participin en els
fragments de la MEC, que causa la reaccid inflamatoria, i bloquejar les vies de transduccid de
senyal activades pels fragments, per disminuir aixi la translocacid nuclear de factors de
transcripcié proinflamatoria. La GIcN penetra en les cél-lules per mitja de transportadors de
glucosa. L'efecte primari de la GlcN esta associat a la seva capacitat de proteina i, com a
conseqiencia, modula la seva activitat, com per exemple disminuir la translocacio nuclear de
I’'NFkB. La GIcN també pot afectar la transcripcié de citocines proinflamatories per mecanismes
epigenétics. Les caracteristiques del mecanisme d’accid recolzen la utilitzacié de I'SC combinat

amb la GIcN, i suggereixen que I’AH i I'SC seran més eficacos en les fases inicials d’OA.
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La distribucié de I'administracié dels SYSADOA per I’AH en I'articulacié és realitza de la manera
segiient: I’AH arriba a les membranes sinovials per difusié simple i a la MEC del cartilag i os
subcondral a través del flux de la limfa (Antonas et al., 1973; Liu, 2004). En condicions
fisiologiques, la interacci6 de I'AH a la MEC del cartilag (figura 13) inclou la sintesi de
condrocits per membrana unida a I'acid hialuronic sintasa-2 (HAS2), I'alliberament d’alt pes
molecular d’AH (HMW-HA) a la MEC, i la degradacié pels enzims extracel-lulars, o endocitosi
mediada per receptor, duta a terme principalment pel CD44 (Knudson et al., 2002).
L’endocitosi comenca amb la invaginacié de la membrana que conté hialuronidasa 2 (Hyal2)
per formar endosomes, en qué Hyal2 transformara HMW-HA, un oligosacarid d’alt pes
molecular —al voltant de 20 kDa—, en oligosacarids de baix pes molecular que es lliuren als
lisosomes, rics en Hyall, que degradaran encara més els oligosacarids en fragments de 0,2-0,8

kDa (Stridh et al., 2012).

MATRIU EXTRACEL-LULAR

HA (0.5-2x10° Da)

ICAMI1

CONDROCIT

Endosoma

Lisosoma

Fig. 13. Interaccio entre el condrocit i I’AH en la MEC. AH d'alt pes molecular és sintetitzat per HAS2 i
una vegada alliberats en la MEC pot participar i inactivar de la superficie cel-lular el CD44, TLR4,

ICAM1 i RHAMM. La unié a CD44 també pot iniciar I'endocitosi i degradacio de I'AH per Hyal2 i
Hyall.

Pel que fa als mecanismes d’accié dels SYSADOA, les vies de transduccié de senyals activades
per CD44, ICAM1 i TLR4 / IL-1RI a sinoviocits (Gutiérrez-Cafias et al., 2006; Hiramitsu et al.,
2006; Wang et al., 2006), osteoblasts / osteocits i osteoclasts (Bastow et al., 2008; Kim et al.,
2009; Bandow et al., 2010; Kular et al., 2012; Schéffler i Kennedy, 2012; Yang et al., 2012) sén

similars als provocats en els condrocits. Per exemple, fragments d’AH activen els osteoblasts
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mitjancant la participacié del complex del CD44 / RHAMM i I'activacié de la via Raf-1 (Hatano
et al., 2012).
Amb I’AH hi ha proves convincents que HMW-HA reverteix els efectes proinflamatoris de

fragments de la MEC a través de CD44, TLR4 i ICAM1.

Pel que fa a I'SC, el principal efecte com a SYSADOA sembla estar associat amb la inhibicid del

factor NF-kB en reduir la fosforilacié d’ERK1/2 i p38MAPK (Campo et al., 2008; Jomphe et al.,

2008). Diversos mecanismes contribueixen a I'efecte de SC (figura 14).

Sulfat de condroitina

IL-1p}

Col-lagen Il

Fig. 14. Mecanisme d'accié de SC. El SC involucra el CD44, TLR4 i ICAML1 i aixi impedeix la seva
activacio per I'HA-f. Mitjancant la participacié del CD44 i I'lCAM1, pot promoure |'alliberament de
I'IRAQ-M, un inhibidor de I'IRAQ, o l'alliberament del MKP-1 que faran que es redueixi la translocacio
nuclear de NF-kappa B i la reaccié inflamatoria. A més, el SC involucra integrines i augmenta

I'expressié de TGF-B1 que fomenta la sintesi de HMW-HA i de col-lagen II.

| quant a la GIcN, en el cartilag articular artrosic huma no apareix per activar la sintesi de

col-lagen Il o d’agrecan, perd pot augmentar l'alliberament de proteoglicans (Bassleer et al.,

1998; Uitterlinden et al., 2006).
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5.2. ELS ESTUDIS AMB AH VIA ORAL

Una de les principals limitacions del tractament amb AH ha estat el fet que I'administracié
intraarticular és molt invasiva i es reserva Unicament per a casos en quée les molésties articulars
arriben al rang d’OA clinica. Recentment s’ha demostrat que I’AH administrat per via oral es
absorbit i distribuit en organs i articulacions (Schauss et al., 2004). Aquest coneixement obre la
possibilitat de desenvolupar terapies amb AH per via oral destinades a tractar molésties

articulars.

En la rata, després de I'administracié oral d’AH, aquest es distribueix en el cos, i un 0,5% de la
dosi arriba a I'articulacié del genoll (Balogh et al., 2008). Pel que fa a I'SC, els resultats
suggereixen amb contundéncia que el que arriba a I'articulacié es distribueix en el cartilag i en
les capes subcondrals, pero la penetracié en el condrocit és molt limitada. Pel que fa a la GIcN,
pot ser capag de penetrar en els sinoviocits (Tai i Carter-Su, 1988; Tai et al., 1992), osteoblasts i

osteoclasts (Larsen et al., 2005; Zoidis et al., 2011).

En un estudi clinic fet amb cavalls (Bergin et al., 2006) es va observar que I"administracié oral
d’AH durant un periode de 30 dies redueix significativament I'aparicié de vessament
tarsocrural després de la cirurgia artroscopica per al tractament de I'osteocondritis dissecant.
Un estudi pilot aporta evidéncia sobre el benefici de I’AH oral en pacients amb artrosi de
genoll, tot i que degut al reduit nombre de pacients i I'elevada desviacié estandard, les
diferéncies grupals van ser dificilment demostrables (Kalman et al., 2008). Posteriorment, s’ha
publicat un estudi retrospectiu en humans en el qual es demostra que I'administracié oral d’AH
redueix significativament el vessament sinovial en pacients afectats de sinovitis (Moller et al.,
2009). Torrent fa un estudi comparatiu entre tres compostos, un amb extracte de cresta de
gall natural ric en AH dissenyat per ser administrat oralment, i dos productes injectables
(extracte d’AH i AH fermentat) per observar la sintesi endogena d’AH en sinoviocits humans.
En conclusio, per als tres grups tot depén de la dosi, sent les dosis més efectives 100 mg/ml i
200 mg/ml; 'extracte de cresta de gall va ser el compost més eficag, seguit per I'extracte d’AH i

per ultim I’AH fermentat (Torrent et al., 2009).

Per la seva banda, Tashiro realitza un estudi doble cec controlat amb placebo durant un
periode de 12 mesos en pacients amb artrosi de genoll, i conclou que I'administracié oral d’AH
pot millorar els simptomes de I'artrosi de genoll en pacients de 70 anys o menys quan es
combina amb exercicis d’enfortiment del muscul quadriceps (Tashiro et al., 2012). Un altre

estudi va observar els efectes d’una preparacid oral que contenia AH en pacients obesos que
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presentaven artrosi de genoll. Tot i que van concloure que calen més estudis per veure si es
tracta d’'un agent modificador de la malaltia, la preparacié que conté AH i altres
glicosaminoglicans podria confirmar-se com un agent segur i efica¢ per al tractament dels

pacients amb artrosi de genoll i sobrepés (Nelson et al., 2015).

L’any 2007, 'empresa BIOIBERICA va dur a terme un estudi d’intervencié nutricional (Martinez-
Puig et al., 2009) en el qual es van administrar iogurts desnatats suplementats amb Mobilee™
(extracte natural de cresta de gall [ECG], ric en AH) a persones amb molésties articulars. Els
resultats de I'estudi van demostrar que I'administracié de iogurts desnatats suplementats va
permetre millorar la forca muscular de l'articulacié afectada i, en conseqliéncia, també la

funcié articular, com a resultat d’una reduccié de les molésties.

Segons Souich et al., podem dir que I'administraciéd oral dels SYSADOA s’acumula en les
articulacions. Les diferencies en el mecanisme d’accié entre I’'SC i la GlcN poden explicar per
quée la combinacid dels dos és més efica¢c que cada farmac de manera individual. D’altra banda,
basat en el mecanisme d’accié, podem postular que I’AH i I’'SC seran més eficagos en les
primeres fases de I'OA, quan els fragments de MEC desencadenen la reaccié inflamatoria. Per
la seva part, la GIcN hauria de ser més eficac en les fases més avancades d’OA (Souich et al.,,

2014.
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1. HIPOTESI

L'artrosi és una patologia que es caracteritza per una degeneracid progressiva del cartilag
articular i es pot localitzar en diferents regions anatomiques del cos huma, pero la que té els

criteris millor definits és I'artrosi de genoll.

L'artrosi de genoll és la patologia articular més freqient i esta relacionada amb l'edat i el
sobrepés. Les fases d’evolucié de la patologia son diverses, en funcié de la destruccio del
cartilag articular. L’acid hialuronic és el mucopolisacarid compost d’N-acetil glucosamina (com
el monosacarid) més abundant juntament amb I’acid D-glucuronic. Es troba en el liquid sinovial

i és el responsable de les propietats viscoelastiques de I'articulacio.

Els pacients amb artrosi de genoll presenten dolor i inflamacié en el genoll afectat. També s’ha
observat una afectacié muscular, principalment del muscul quadriceps que és I'estabilitzador
principal de l'articulacié del genoll, o per un desequilibri entre els musculs quadriceps i

isquiotibials.

El tractament d’aquesta patologia es pot fer amb farmacs, agents fisics i cirurgia. En tots tres
casos, l'objectiu és disminuir el dolor i la inflamacid, aixi com millorar I'estat del sistema
musculoesquelétic que envolta I'articulacié. Per millorar les propietats viscoelastiques de
I'articulacio i tractar aquesta degeneracio articular es qliestiona la possibilitat que I'is de I’AH
per via oral pot influir en aquests parametres. Per tant, la ingestié d’'un producte natural
(iogurt baix en greix) que conté un extracte de cresta de gall, ric en acid hialuronic, pot millorar

diversos parametres de la funciéo muscular.

La hipotesi que se’ns planteja és la seglient:

En pacients amb artrosi incipient de genoll, la ingesta d’un extracte de cresta de gall, ric en

acid hialuronic, provocara millora de la for¢a muscular i del dolor.
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2. OBJECTIUS

2.1. OBJECTIUS PRINCIPALS

1. Valorar I'evolucié dels parametres isocinétics de for¢ca muscular, com pic de forga,
treball total i potencia muscular dels diferents grups musculars implicats en I'articulacié
del genoll amb gonalgia lleu abans i després del consum d’un extracte de cresta de gall,
ric en acid hialuronic, per via oral, en comparacié amb el control.

2. Valorar l'evolucié del dolor utilitzant I'escala EVA en I'articulacié del genoll amb
gonalgia lleu abans i després del consum d’un extracte de cresta de gall, ric en acid
hialuronic, per via oral, en comparacié amb el control.

3. Valorar I'evolucié del liquid sinovial de I'articulacié del genoll amb gonalgia lleu
mitjangant ecografia abans i després del consum d’un extracte de cresta de gall, ric en
acid hialuronic, per via oral, en comparacié amb el control.

2.2. OBJECTIUS SECUNDARIS

Estudiar la influencia del sexe, edat i I'index de massa corporal en cada parametre de
valoracié de gonalgia lleu abans i després del consum d’un extracte de cresta de gall, ric en

acid hialuronic, per via oral, en comparacié amb el control.
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1. DISSENY DE L'ESTUDI

1.1. TIPUS D’ESTUDI

Es tracta d’un estudi d’intervencid nutricional, doble cec, aleatoritzat, controlat amb placebo,
paral-lel, realitzat en subjectes amb gonalgia Ileu (EVA entre 3 i 5 cm). L’estudi s’ha fet en un
grup de control i un grup actiu en el qual es comparaven les mateixes variables, en diferents
moments del temps: a l'inici del tractament i en finalitzar-lo. Els subjectes es van distribuir en
dos grups de 40 participants cada un. Un dels grups va rebre el producte actiu d’un extracte de
cresta de gall (ECG) ric en acid hialuronic (grup actiu), i I'altre el producte placebo (grup

control).

Els participants van rebre un iogurt desnatat (125 ml/dia) amb 80 mg d’extracte de cresta de
gall (ECG) afegit (Mobilee™; Bioibérica SA, Palafolls, Espanya), o el mateix iogurt desnatat i
sense ECG, durant un periode de 12 setmanes. L'ECG contenia 65% d’AH. Cada 100 g de iogurt
baix en greix contenien: 3,25% de proteina, 0,2% de greix, 4,45% de carbohidrats i 30 kcal
d’energia. L'Unica diferéncia entre el producte en recerca i el de control era la suplementacio

amb ECG (80 mg/unitat).

Els participants van ser monitorats utilitzant un registre de dieta de tres dies abans de
comencar l'estudi, i a les 12 setmanes. A més, se’ls va donar una llista d’aliments i productes
rics en mucopolisacarids i/o en AH amb les instruccions per evitar els elements, a fi d’anticipar

influéncia sobre els mesuraments de la substancia en recerca.

A tots els participants se’ls va realitzar una valoracié isocinetica que consistia a mesurar la

for¢ca muscular dinamica amb un dinamometre isocinétic (Biodex4Pro).

1.2. ETICA

Per poder fer aquest estudi es va elaborar un projecte, que va ser presentat al Comité d’Etica
de I'Hospital Universitari Sant Joan de Reus. El Comiteé d’Etica va emetre I'informe favorable el
5 de maig de 2010 (annex 1). Aquesta aprovacié assegura que es compleixen els requisits étics
necessaris d’idoneitat del protocol en relacié amb I'objectiu de I'estudi i que sén apropiats tant
la capacitat d’estudi dels professionals que intervenen en I'estudi, com els mitjans disponibles

per portar-lo a terme.
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La referéncia de I'informe del Comité d’Etica és 10-04-29/4assN1 i el codi del projecte és CTNS

001_03_2010 (SENIFOOD).

El protocol estava d’acord amb la Declaracié d’Helsinki (revisié de Sud-africa del 2000), amb la
normativa espanyola vigent quant a estudis d’intervencié nutricional, investigacié biomedica i
proteccio de dades de caracter personal, i amb les guies de bones practiques cliniques (BPC) de
la Conferéencia Internacional d’Harmonitzacié (CIH). L’estudi es va realitzar de conformitat amb
la Llei organica 15/1999, de 13 de desembre, de Proteccié de dades de caracter personal. A
més, l'estudi es va realitzar d’acord amb els criteris WHO, ICMJE i CONSORT (Consolidated
Standards of Reporting Trials) 2010, aplicables als estudis d’intervencié nutricionals. Aquest

assaig es va registrat a ClinicalTrials.gov: number NCT01303432.
Tots els participants van donar el seu consentiment informat per escrit abans d’iniciar I’estudi.

L'estudi es va efectuar entre setembre de 2010 i marg de 2011 a I'Hospital Universitari Sant
Joan (Reus, Espanya). L'ECG ha estat aprovat per la Comissié Europea com a nou ingredient

alimentari (European Food Safety Authority Journal 2013).

2. POBLACIO D’ESTUDI

2.1. DESCRIPCIO DE LA POBLACIO

La poblacié d’estudi la formaven subjectes amb gonalgia lleu, amb un valor de I'EVA superior a

3iinferior a5 cm, i amb una evolucié minima de sis mesos.

Per reclutar aquesta poblacié es va fer una seleccié mitjangant anuncis tipus cartells (annex 2)
que es van distribuir en diversos llocs. En la taula 12 s’indiquen els llocs de reclutament de la

poblacié per intervenir en I'estudi.
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Taula 12. Llocs de reclutament mitjangant anunci de la poblacié subjecte d’estudi.

LLOCS DE RECLUTAMENT

Gimnasos (Estudil)

Centres esportius (Reus Deportiu)

Web del CTNS

Pacients derivats del traumatoleg de 'HUSJR

CAP d’Alcover

Aixi, tots els subjectes que van trucar al teléfon de I'anunci van passar a ser precandidats de

I’estudi i van ser citats per realitzar la primera visita de preseleccio.

2.2. CRITERIS D’INCLUSIO | EXCLUSIO

Es van establir uns criteris que van permetre seleccionar els subjectes participants en I'estudi
d’entre tota la mostra de poblacié precandidata a estudi. Es van diferenciar dos tipus de

criteris: criteris d’inclusid i criteris d’exclusio (taula 13).

Tot subjecte, home o dona, entre 20 i 70 anys, que un cop informat de I'estudi va voler
participar havia de complir tots els criteris d’inclusié i, a més, no complir-ne cap dels

d’exclusio.

El lloc de realitzacié de I'estudi va ser I'Hospital Universitari Sant Joan de Reus.
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Taula 13 . Criteris d’inclusié i d’exclusio.

CRITERIS D’INCLUSIO

1. Adults entre 20i 70 anys d’edat.

2. Subjectes que pateixin una gonalgia lleu (valor d’EVA superior a 3 i inferior a 5 durant un
minim de sis mesos).

3. Subjectes que després d’entendre el protocol i el procés de I'estudi hagin proporcionat el
consentiment informat per escrit per participar en I'estudi.

4. Subjectes considerats en bon estat de salut general segons el seu historial clinic, els examens

fisics i les analisis de laboratori disponibles.

CRITERIS D’EXCLUSIO

1. Subjectes que requereixin tractament habitual amb paracetamol o altres farmacs per al
control de les molésties articulars.

2. Subjectes que pateixin artritis reumatoide activa i qualsevol estat artritic inflamatori que els
investigadors considerin excloent.!

3. Subjectes en tractament amb corticosteroides orals en les quatre setmanes anteriors a la
seleccio.

4. Subjectes en tractament amb corticosteroides intraarticulars en I'articulacié objecte de
I'estudi en els tres mesos anteriors a la seleccid.

5. Subjectes amb lesid significativa en I'articulacié objecte de I'estudi en els 12 mesos anteriors
(determinada segons la historia clinica).

6. Subjectes que en el moment de la seleccié estan consumint medicacions o suplements per a
I'osteoartritis.

7. Subjectes que depenguin de prescripcié medica per controlar el dolor.

8. Subjectes que estan participant en algun assaig clinic o han rebut un producte d’estudi en els
30 dies anteriors a la seva seleccid/inclusié en I'estudi.

9. Subjectes amb al-lergia als productes lactis.

10. Subjectes que segueixin una dieta hipocalorica per perdre pes.

11. Estar embarassada o en periode de lactancia.

12. Subjectes que prenguin nutriceutics amb AH o altres productes de regeneracié muscular.

13. Subjectes que presentin alteracio dels eixos i problemes inflamatoris.

! Aquelles entitats cliniques que cursen amb processos inflamatoris i/o degeneratius de larticulacio, en
concret: Septic artritis, Inflamatori joint disease, Gout, Recurrent episodes of pseudogout, Paget'’s disease,
Articular  fracture, Ochronosis, Acromegali, Haemochromatosis, Wilson’'s disease, Primari
osteochondromatosis, Heritable disorders (e.g. hipermobiliti), Collagen gene mutations (Ref. Points to
consider on Clinical Investigation of medical products used in the treatment of osteoarthritis. EMEA
CPMP/EWP/784/97 Point Ill.1 page 4).
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En el diagrama de flux de la figura 15 es pot observar la seleccid i el reclutament de la poblacié
d’estudi, la distribucié dels participants en el grup de control i en el grup actiu amb ECG, i els
motius d’exclusié dels subjectes. En la primera visita van ser avaluats 89 participants, d’aquests
se’n van excloure cinc, dos per no complir els criteris d’inclusié i tres per no voler participar en
I’estudi. Per tant van ser aleatoritzats 84 participants, 42 dels quals van ser assignats al grup
control i els altres 42 al grup actiu amb ECG. En tots dos grups, un parell de participants van
rebutjar participar, amb la qual cosa van rebre el control i la intervencié 40 participants en
cada grup. Durant el seguiment, en el grup control hi va haver tres pérdues per no tenir
registrat el compliment a partir d’alguna visita posterior a la visita 3, i una pérdua per una
discontinuitat en la intervencié degut a un traumatisme al genoll afectat. En el grup actiu hi va
haver dues perdues per un compliment inferior al 80% i una perdua per una discontinuitat en

la intervencié a causa de problemes personals.

També es van registrar perdues en I'analisi. En el grup actiu se’n van excloure tres i van ser
analitzats per protocol 37, mentre que en el grup control el nombre d’exclosos va ser de

quatre i 36 van ser analitzats per protocol.

2.3. MIDA DE LA MOSTRA

Per calcular la mostra necessaria de participants per a la realitzacié de I'estudi es va utilitzar la
calculadora de grandaria mostral GRANMO Versié 7.11 Mar¢ 2011. L’estudi va valorar
I’evolucié de la for¢ca muscular en el temps (0-3 mesos) en subjectes amb gonalgia lleu. També
es va valorar el mateix parametre després d’administrar un aliment funcional amb AH. La mida
de la mostra es va calcular utilitzant els resultats obtinguts en un estudi previ (Martinez-Puig et
al., 2009) de la valoracio isocinetica de la forca muscular sota les condicions concretes d’analisi
de 240° en extensid. Van ser necessaris 40 subjectes per grup de tractament si s’assumeix una
desviacid estandard de 8,5 N m, per detectar diferencies entre els dos grups (control i en

recerca) de 5,5 N m punts i un nivell de significacié = 0,05 bilateral i un poder del 80%.

2.4 VARIABLES

A I'hora de fer I'analisi estadistica per assolir els objectius de I'estudi, les variables principals
van ser la prova isocinetica, I'escala EVA i I'ecografia. Totes tres van ser mesurades en les

visites de la seglient manera: la prova isocinética i I'ecografia en la V2 i V8, i l'escala EVA en la
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V1, V4, V6 i V8. A més, en la prova isocinética es recollien tres valors: el PT (Nm), el TT (J) i la
PM (W) a les dues velocitats registrades, tant per a la flexio com per a I'extensié de genoll. Per
tant, per a cada variable es van obtenir diversos valors en moments diferents. A la taula 14 es

mostra la quantitat de valors obtinguts per a cada variable i la temporitzacié.

Taula 14. Valors i temporitzacid de les variables

VARIABLE VALORS TEMPORITZACIO

Prova isocinética: 12 V2iV8
EVA 4 V1, V4, V6iV8

Ecografia 2 V2iV8

La resta de variables de I'estudi sén secundaries i algunes d’elles van servir per fer una analisi

del tractament per grups creats a partir d’aquestes variables.
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Exclosos (n=5)

No complir criteris d’inclusié (n=2)

* No volen participar (n=3)

Altres raons (n=0)

GRUP ACTIU
Assignacio al grup (n=42)
Van rebre la intervencio (n=40)

No van rebre la intervencié (n=2)
(van rebutjar participar)

=
Aleatoritzacié (n=84)
—
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Avaluats (n=89)

GRUP CONTROL

* Assignacio al grup (n=42)

Assignacio * Van rebre el control (n=40)

* No van rebre el control (n=2)

(_yan rebutjar participar)

Pérdues en el seguiment (n=2)
(compliment < 80%)

Discontinuitat en la intervencié (n=1)
(problemes personals)

« Pérdues en el seguiment (n=3)

(no registre del compliment
Seguiment posterior a la visita 3)

* Discontinuitat en la intervencio (n=1)
(graumaﬁsme genoll afectat)

Analisis ITT del grup (n=40)

Exclosos de I'analisi (n=3)

- Analitzats per protocol (n=37)

Analisi ITT del grup (n=40)

m Exclosos de I'analisi (n=4)

“Analitzats per protocol (n=36)

Figura 15. Diagrama de flux.
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3. VISITES

Tots els subjectes derivats dels diferents llocs de reclutament que apareixen a la taula 12 van
ser seleccionats com a possibles participants en I'estudi. A aquests subjectes se’ls va citar per a

una primera visita amb I'avaluadora de I'estudi.

Abans de qualsevol exploracid, en la primera visita els investigadors van explicar a cada
subjecte els objectius, metodes, avantatges i inconvenients associats a aquest estudi. La
informacid la va rebre el subjecte verbalment per part de I'avaluadora i també per escrit
mitjancant un document: el full d'informacio al participant (annex 3). El subjecte tenia temps
suficient per llegir el full d’informacid i si tenia dubtes I'avaluadora els hi aclaria. També se’l va
informar que per poder participar havia de complir els criteris d’inclusié establerts i que en cas

de no complir-los seria exclos de I'estudi.

Abans que el subjecte acceptés de participar en I'estudi, I'avaluadora li lliurava el full del
consentiment informat que s’havia de signar (annex 4). Els formularis de consentiment
informat que es van utilitzar en I'estudi complien la Declaracié d’Hélsinki i les directrius de la
BPC de la CIH. Els subjectes havien de signar i datar de propia ma el formulari de consentiment
informat per participar en I'estudi abans de sotmetre’s a qualsevol procediment d’aquest.
L'investigador també havia de signar en aquell moment el formulari. Després, el subjecte rebia
un exemplar del consentiment signat i I'investigador en guardava un altre a I'arxiu de I'estudi

al centre. Aquest procediment era responsabilitat de I'investigador.

Es va informar els subjectes que la seva participacié era voluntaria i que podien retirar-se de

I’estudi en qualsevol moment sense haver de donar cap justificacid i sense perjudici.

Un cop donada la informacid i signat el consentiment, es va procedir a fer la valoracié del
subjecte. Totes les dades recollides en aquesta primera visita i en les seglients van ser
registrades per I'avaluadora en el quadern de recollida de dades (QRD) del subjecte (annex 5)

dissenyat per a aquest estudi.

La durada de la participacié per a cada subjecte era de 12 setmanes. Els subjectes van realitzar

un total de vuit visites:
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Visita 1 (V1): Seleccio

v

AN NN NN

<\

Lliurament del consentiment informat

Revisio dels criteris d’inclusié i d’exclusio

Revisio de la historia clinica

Realitzacié de I’'examen fisic (determinacio per a la seleccid)

Realitzacié de la prova d’embaras en dones en edat fertil

Mesura de les constants vitals (pressié sanguinia/ritme cardiac en repos)

Valoracié antropometrica: algada, pes, index de massa corporal (IMC), perimetre de
cintura (PC), composicié corporal (% massa grassa i massa magra)

Comprovacié de la medicacié concomitant

Valoracid de la intensitat del dolor (EVA)

Entrega registre dietétic

Visita 2 (V2): Inclusié i distribucié aleatoria®

v

D N N N N NN

NN N N RN

Extraccio de mostra de sang per a perfil bioquimic i estudi nutrigenétic

Realitzacio del gliestionari SF36v2

Realitzaci6 de la prova isocinética muscular®

Realitzacié de I'avaluacid ecografica

Distribucio aleatoria del producte

Mesura de les constants vitals (pressié sanguinia/ritme cardiac en rep0s)

Valoracié antropometrica: algada, pes, IMC, PC, composicidé corporal (% massa grassa i
massa magra)

Emplenar historia clinica

Comprovacié de la medicacié concomitant

Recollida del registre dietétic

Prescripcio de dieta isocalorica

Lliurament del producte (per a dues setmanes)

Explicacié al subjecte de com prendre el producte

Recordar al subjecte que al cap de dues setmanes ha de tornar al centre per recollir el

producte

Visita 3 (V3): Seguiment

v

Recollida del producte consumit i entrega del producte per a 2 setmanes mes

? Es van realitzar totes les proves de la visita 2 abans de prendre el primer iogurt
®La prova isocinetica es podia fer fins a cinc dies abans del dia de la visita 2.
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Comprovacié de la medicacié concomitant
Control d’esdeveniments adversos
Comprovacioé del compliment de consum dels iogurts

Control de dieta isocalorica

NSRRI

Programacio de la visita 4

Visita 4 (V4): Seguiment i control meédic

v" Recollida del producte consumit i entrega del producte per a 2 setmanes mes.
Control d’esdeveniments adversos
Comprovacié de la medicacié concomitant

Mesura de les constants vitals (pressié sanguinia/ritme cardiac en repos)

AR

Valoracié antropométrica : al¢ada, pes, IMC, PC, composicié corporal (% massa grassa i
massa magra)

Control de dieta isocalorica

Realitzacio del qliestionari SF36v2

Valoracid de la intensitat del dolor (EVA)

Realitzacio del questionari d’acceptacié subjectiva

AU NN NN

Comprovacié del compliment de consum dels iogurts

Visita 5 (V5): Seguiment

Recollida del producte consumit i entrega del producte per a 2 setmanes mes.
Comprovacié de la medicacié concomitant

Control d’esdeveniments adversos

Control de dieta isocalorica

Comprovacié del compliment de consum dels iogurts

ISR N N NN

Programacio de la visita 6 (visita de la setmana 8)

Visita 6 (V6): Seguiment i control meédic

v' Recollida del producte consumit i entrega del producte per a 2 setmanes mes.

v’ Control d’esdeveniments adversos

v Comprovacié de la medicacié concomitant

v" Mesura de les constants vitals (pressié sanguinia/ritme cardiac en repos)

v Valoracié antropométrica : algada, pes, IMC, PC, composicié corporal (% massa grassa i
massa magra)

v" Control de dieta isocalorica



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
EFECTE DE L'EXTRACTE DE CRESTA DE GALL, RIC EN ACID HIALURONIC, SOBRE ELS PARAMETRES ISOCINETICS
EN PERSONES AMB GONALGIA LLEU
Gloria Bernal Alarcédn

Material i Métode
v’ Realitzacio del giiestionari SF36v2

v Valoracié de la intensitat del dolor (EVA)
v’ Realitzacié del qlestionari d’acceptacio subjectiva
v" Comprovacié del compliment de consum dels iogurts

v' Dispensar el producte (per a 2 setmanes)

Visita 7 (V7): Seguiment

v Recollida del producte consumit i entrega del producte per a 2 setmanes mes.
Comprovacié de la medicacié concomitant

Control d’esdeveniments adversos

Control de dieta isocalorica

Lliurament del registre dietetic

Comprovacié del compliment de consum dels iogurts

NS NE NE NEE NEEN

Programacio de la visita seglient (visita de la setmana 12)

Visita 8 (V8): Finalitzacié de I’estudi
v Extraccié de mostra de sang per a perfil bioquimic i estudi nutrigenétic
Control d’esdeveniments adversos

Mesura de les constants vitals (pressio sanguinia/ritme cardiac en rep0s)

<X

Valoracié antropomeétrica : alcada, pes, IMC, PC, composicié corporal (% massa grassa i
massa magra)

Complimentar la historia clinica

Comprovacié de la medicacié concomitant

Realitzacio del qlestionari SF36v2

Valoracid de la intensitat del dolor (EVA)

Realitzacio del qlestionari d’acceptacié subjectiva

Realitzacioé de la prova isocinetica muscular

Realitzacié de I'avaluacid ecografica

Recollida del registre dietetic

Comprovacié compliment de dieta isocalorica

N N N U N N N NN

Comprovacié del compliment de consum dels iogurts

Les visites 4, 6 i 8 (final) es van realitzar amb un marge de % 3 dies.

A la taula 15 es mostra un resum de les tasques a realitzar en cadascuna de les visites.
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Taula 15. Resum de les tasques realitzades en cadascuna de les visites.

VISITA

VARIABLES V1 v2 V3 V4 V5 V6 V7 V8

Dia -28a-1 14 28+3 42 56+3 70 84+3
Consentiment informat X
Revisi6 criteris inclusié/exclusié X
Historia clinica X X X
Examen fisic X
Constants vitals X X X X X
Antropometria (algcada, pes, IMC, composicié corporal (% massa grassa i massa magra) X X X X X
Escala Visual Analogica (EVA) X X X X
Prova de embaras X
Mostra sang perfil bioquimic X X
Prescripcid dieta isocalorica X
Control dieta isocalorica X X X X X X
Entrega registre dietetic X X
Recollida registre dietetic X X
Qiiestionari SF36v2 X X X X
Qiiestionari de acceptacio subjectiva X X X
Isocinética muscular® X X
Avaluacio ecografica X X
Comprovar compliment X X X X X X
Dispensacio de productez X X X X X X
Recordar subjecte que ha de tornar en 2 setmanes per recollir el producte X X X X X X
Esdeveniments adversos X X X X X X X
Tractaments concomitants X X X X X X X X

V1: Seleccié; V2: Inclusié i aleatoritzacié; V3: Seguiment; V4: Seguiment i control médic; V5: Seguiment; V6: Seguiment i control médic; V7: Seguiment; V8: Final; IMC: index de Massa
Corporal; PC: perimetre cintura.

! ES pot realitzar la primera prova de isocinética fins 5 dies abans de la visita 2 i amb un marge de +5 dies de la visita 8.
2 Sera Iditim procediment de la visita 2
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4. INTERVENCIO

4.1. ALEATORITZACIO

Tenint en compte la naturalesa dels procediments i productes utilitzats, I'estudi va ser
aleatoritzat a doble cec en grups paral-lels. Els dos productes de I'estudi, producte amb ECG i
producte placebo, tenien caracteristiques similars, de manera que no podien ser distingits ni

pels investigadors ni pels subjectes participants.

L'assignacio dels subjectes a aquests productes es va fer mitjangcant una proporcié 1:1

preparada per un investigador alié a la intervencio abans de l'inici de I'estudi.

Es va elaborar una llista que relacionava el codi d’aleatoritzacié amb el grup al qual havia estat
assignat el subjecte. El procediment d’aleatoritzacio es va fer mitjancant el modul PROC PLAN
de SAS (versid 9.1.3 service pack 2. o posteriors), en blocs de mida multiple de 2 i seguint un

patrd 1:1 mitjancant una llista d’aleatoritzacié centralitzada.

La llista d’aleatoritzacid es va guardar en un sobre tancat a I'arxiu del Centre de Nutricid i Salut
(CTNS), sota la custodia del responsable del projecte. El personal d’estudi no tenia accés a

aquesta llista, amb I'excepcid de les persones involucrades en la distribucio dels productes.

La llista es va enviar a la persona encarregada de preparar els productes de I'estudi perque
realitzes I'etiquetatge conforme als codis d’aleatoritzacié. Hi havia una llista que relacionava
cada grup de tractament amb dos codis de color (quatre en total) per mantenir el cec de
I’estudi, que identificava I'aliment amb ECG (iogurts experimentals), de tal manera que ni el
participant ni I'investigador podien coneixer a quin grup pertanyia ni el producte que estava

prenent.

En la visita d’inclusié V2 es van assignar numeros d’aleatoritzacid als subjectes de forma

sequencial per ordre d’inclusio, seguint la llista d’aleatoritzacio.

Totes les determinacions de I'estudi es van fer de forma cega i la revisid cega de dades (Data

Blind Review-DBR) recollides durant I'estudi es va realitzar abans de trencar el cec de I'estudi.

El codi d’aleatoritzacio es va trencar només després de tancar la base de dades de I’estudi.
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4.2. PARAMETRES DE L’ESTUDI

4.2.1. PARAMETRES AVALUATS

Els parametres que es van avaluar durant aquest estudi van ser els seglients:

HISTORIA CLINICA

Es van recollir dades com estat civil, antecedents personals, historia familiar, tabaquisme,

consum d’alcohol, ingesta de medicacio, ingesta de nutricéutics i suplements dietetics.

VALORACIO DEL DOLOR

Es va valorar el dolor mitjangant I'EVA. Al subjecte se li mostrava I'EVA (figura 16) perqué
marqués la intensitat de dolor que patia en el genoll durant els dies previs a la visita. El pacient

ha de valorar el seu grau de dolor posant una puntuacié de 0 a 10.
Dolor inferior a 4: dolor lleu o moderat
Dolor entre 4 i 6: dolor moderat- greu

Dolor superior a 6: dolor molt intens

mm

Figura 16. Valoracié del dolor amb I'EVA.

EXPLORACIO FiSICA

Es van recollir dades com ara antropometria (altura, pes, IMC, perimetre de cintura,
composicio corporal (% massa grassa, % massa magra i % d’hidratacid), pressio arterial sistolica

i diastolica, freqiiencia cardiaca.

PROVA D’EMBARAS

Es va realitzar en dones en edat fértil mitjangant un analisis d’orina.
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AVALUACIO ECOGRAFICA

A l'inici i al final de I'estudi es va realitzar una avaluacié ecografica de I'articulacié afectada al
Servei de Radiologia de I'Hospital Universitari Sant Joan de Reus. Es va estudiar la presencia de
sinovitis i vessament sinovial en el recés suprapatel-lar utilitzant un equip ecografic d’alta
freqliencia lineal. El grau d’efusio sinovial es mesura en mil-limetres utilitzant I’eix longitudinal.

Es considera que hi ha vessament quan la mesura és superiors o iguals a 4 mm.

VALORACIO ISOCINETICA DE LA FORCA MUSCULAR

En comencar i en acabar I'estudi es va fer una valoracio isocinéetica de forca muscular. La prova
isocinetica muscular la van realitzar els fisioterapeutes del Servei de Rehabilitacid, Fisioterapia
i Logopédia de I'Hospital Universitari Sant Joan de Reus. La primera i I'Gltima prova isocinetica

es podia fer fins a cinc dies abans de la V2 d’inclusié i de la V8 de finalitzacio, respectivament.

La tecnica isocinetica amb I'Gs d’equips de dinamometria isocinética computada permet
I’estudi de la funcié muscular, analitzant, entre altres parametres, |’evolucié de la forga, el
treball, la resisténcia i la poténcia muscular. L’avaluacid es va dur a terme amb un
dinamometre isocinetic Biodex System 4 (Biodex Medical Systems, Nova York, EUA) (figura 17).
Es va elaborar un protocol normalitzat de treball (PNT), en el qual es detallava la manera de fer
les proves isocinétiques als subjectes d’estudi (annex 6). La prova isocinética consistia a
realitzar una série de cinc repeticions a la velocitat angular de 180°/SEG, i una série de cinc
repeticions a la velocitat angular de 240°/SEG del moviment d’extensié/flexié del genoll. Es va
permetre una pausa de dos minuts entre series. En la realitzacio de la prova es van obtenir les
seglients dades: el pic torque o pic maxim de forca (N m), el treball total (J) i la potencia

mitjana (W) a les dues velocitats valorades a 180 i 240°/SEG.
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Figura 17. Dinamometre isocinétic Biodex.

Com a parametre principal d’eficacia es va estudiar I'evolucié en la forca maxima, PT de
I'articulacio més afectada en el moviment d’extensid, aplicant una velocitat angular de

240°/SEG.

Com a parametres secundaris d’eficacia es van estudiar el PT, el TT, i la PM de les dues
articulacions en extensio i flexio a 180°/SEG, aixi com el PT, el TT i la PM de les dues
articulacions en flexié a 240°/SEG, i el TT i la PM de les dues articulacions en extensio a

240°/SEG.

Préviament a la realitzacio de I'estudi, es va valorar la fiabilitat interavaluador i intraavaluador
de les mesures obtingudes amb la prova isocinetica. Per interavaluador, el coeficient de
correlacio intraclasse (ICC) per al PT va ser 0,93 (IC del 95%: 0,84-0,97), i per intraavaluador
I'ICC per al PT va ser 0,97 (IC del 95%: 0,85, 0,99). Els resultats d’aquest estudi demostren que
el dinamometre Biodex System 4 és fiable, tant per a la prova intraavaluador com per a la
prova interavaluador, en la valoracié isocinetica de I'articulacié del genoll, ja que ha obtingut

uns resultats de fiabilitat entre bons i molt bons.

4.2.2 ALTRES PARAMETRES

Els parametres recollits pero no avaluats durant aquest estudi van ser els seglients:

ANALISIS DE SANG

Els parametres bioquimics que es van recollir van ser renals (urea, creatinina i acid Uric) i

hepatics (aspartataminotransferasa (GOT), alaninaaminotransferasa (GPT), gammaglutamil
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transpeptidasa (GGT), fosfatasa alcalina (FAL) i bilirubina total). L’'extraccié de sang es va

realitzar a I’'Hospital Universitari Sant Joan de Reus.

PRESCRIPCIO | CONTROL DE DIETA ISOCALORICA

En la visita de preseleccid i amb I'obtencié dels parametres antropomeétrics es va dissenyar una
dieta isocalorica que incloia I'aportacié energética del iogurt desnatat, enriquit amb Mobilee™
o el placebo. Es va realitzar el seguiment de la dieta cada 15 dies i si el pes corporal variava en
+ 1 kg, es modificava I'aportacio energetica amb la finalitat de mantenir el pes estable al llarg
de tota la intervencid nutricional. La dieta consumida s’avaluava a linici i al final de la

intervencié mitjangant un registre dietétic de tres dies (dos laborables i un festiu).

ACCEPTACIO SUBJECTIVA

En cada visita, es feia una mateixa pregunta als participants: «Globalment, considera que el

producte li ha anat: molt bé / bé / regular / malament».

4.3. DESCRIPCIO DELS PRODUCTES

Els productes (producte amb ECG i producte placebo) administrats durant aquest estudi

pertanyen a la familia dels productes lactis desnatats frescos.

Ambdds productes sdn experimentals i no es troben disponibles comercialment. No obstant
aixo, van ser fabricats pel promotor segons els procediments estandard (Reial decret
179/2003, de 4 de febrer de 2003, pel qual es va aprovar la norma de qualitat per al iogurt) i

utilitzant procediments confidencials i patentats.

Tots dos productes tenien el mateix gust i la mateixa acidesa, i es van subministrar en envasos

iguals de 125 ml.

L’Unica diferéncia entre el producte placebo i el de recerca era que aquest segon contenia 80
mg de Mobilee™ per unitat (125 ml). La dosi es va fixar d’acord amb un estudi anterior
(Martinez-Puig et al., 2009), en que es va demostrar que 80 mg de Mobilee™ permetien
millorar de forma significativa la forca muscular de I'articulacié afectada en persones amb

moleésties articulars lleus.
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CARACTERISTIQUES DELS PRODUCTES D’ESTUDI

En la taula 16 s’especifiquen les diferents propietats fisiques, nutricionals i organoleptiques del

producte, tant del producte amb ECG com del producte placebo.
Taula 16 Propietats del producte.
PRODUCTE EN RECERCA logurt desnatat suplementat amb Mobilee™ (80 mg/unitat)

logurt que tenia les mateixes caracteristiques organoléeptiques que el

PRODUCTE PLACEBO

producte d’estudi quant a acidesa, textura, color i sabor

COMPOSICIO NUTRICIONAL

El Producte amb ECG, iogurt desnatat suplementat amb Mobilee™ (80 mg/unitat) i el producte placebo,

iogurt, tenien la seglient composicié nutricional:
* Proteina: 3,25 %
*  Materia grassa: 0,2%
* Hidrats de carbono: 4,45 %

*  Valor energeétic: 30 kcal en 100 g

CARACTERISTIQUES DEL CONDICIONAMENT/ENVASAT

Tant el producte en recerca com el producte placebo es van condicionar en envasos de
tereftalat de polietile (PET) amb capacitat de 125 ml, segellats amb tapa d’alumini.
Les unitats de tractament es van agrupar en lots de sis en caixes de cartro, i les etiquetes de la
caixa incloien la segiient informacio:

* Codide la UE per als productes d’origen animal

* Data de caducitat

* Codide I'estudi / nom del promotor

* Lainscripcido «mostra per a estudi nutricional»

* Condicions d’emmagatzematge, incloent temperatura

* Espaien blanc per anotar altra informacié

* Periode de validesa si és necessari

* Numero d’identificacié del participant

El gust i I'acceptabilitat general del iogurt baix en greix suplementat amb ECG, en comparacio
amb el placebo es va avaluar mitjancant un questionari d’acceptacié subjectiva en el QRD

(annex 5).
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4.4. ADMINISTRACIO | COMPLIMENT

Els subjectes aleatoritzats van prendre el producte de l'estudi durant les 12 setmanes
posteriors a la visita d’inclusié (V2). Els subjectes havien de prendre una unitat diaria, bé del

producte amb ECG o del producte placebo, segons la llista d’aleatoritzacid.

El consum dels dos productes, amb ECG i placebo, es va realitzar al llarg del dia, preferentment
durant I’hora de dinar. No obstant aixo, si el subjecte no podia prendre el producte dinant, ho

podia fer per sopar.

Després de la V2, els subjectes van rebre producte suficient per a dues setmanes. A partir

d’aquest moment van haver d’assistir al CTNS cada dues setmanes per retirar el producte.

Els productes s’havien d’emmagatzemar entre 0°C i 6°C (temperatura habitual de la nevera). Es
va determinar el grau de compliment mitjangcant un qliestionari al pacient (annex 5, veure

QRD).

4.5 CONSIDERACIONS GENERALS SOBRE ELS PRODUCTES

Tots els productes que va enviar el promotor per a la seva distribuciéd van ser fabricats,
emmagatzemats i distribuits de conformitat amb les regulacions sanitaries d’aplicacié a

Espanya.

En el moment del lliurament al CTNS, els investigadors o les persones designades per ells van
signar o confirmar la recepcié del lliurament. Tots els rebuts corresponents als Iliuraments es

van conservar a I'arxiu de I'investigador.

L'investigador havia de garantir que els productes de I'estudi s’emmagatzemaven en una zona

restringida que complia els requisits establerts en les etiquetes d’identificacid.

Els investigadors havien de comprovar el nombre d’unitats de producte de I'estudi que es
lliurava a cada subjecte participant mitjangant la revisié del QRD. El promotor va subministrar

els productes de I'estudi de forma gratuita.



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
EFECTE DE L'EXTRACTE DE CRESTA DE GALL, RIC EN ACID HIALURONIC, SOBRE ELS PARAMETRES ISOCINETICS
EN PERSONES AMB GONALGIA LLEU
Gloria Bernal Alarcédn

Material i Metode

TRACTAMENTS CONCOMITANTS

Es va permetre el tractament de rescat del dolor amb paracetamol. El consum de paracetamol
durant la realitzacio de I’estudi clinic es va registrar i es va avaluar com un parametre indirecte
d’eficacia.
* Durant tot el periode de I'estudi no es va permetre: tractament continuat amb
AINES, corticosteroides, SC, GlcN o, en general, amb qualsevol farmac que pogués
interferir amb les determinacions de la funcié articular.

* Durant tot el periode de I’estudi si es va permetre: paracetamol.

5. ESTADISTICA

A la taula 17 es poden veure les variables de I'estudi, el tipus de variable, quan es van recollir i
qui ho va fer. La resta de dades recollides en les diferents visites era informacié necessaria
referent a criteris d’inclusio i exclusio, a exploracio, a mesures de control d’execucio correcta
dels protocols de tractament i a control farmacologic. Totes les dades recollides van ser

introduides en una base de dades creada per a I’estudi.

5.2 ANALISIS ESTADISTICA

Els resultats descriptius es van expressar com a mitjana * desviacié estandard (DE) o

percentatges, d’acord amb el valor de la mesura.

Per comparar els efectes dels dos productes sobre I'eficacia de la variable principal, aixi com en
les principals variables d’eficacia secundaria, es va fer una analisi de covariancia (ANCOVA)
amb el valor de linia de base com a covariable. Per a la resta de variables d’eficacia, les
hipotesis es van confirmar utilitzant la prova exacta de Fisher per a les variables categoriques,
la prova t de Student per a les variables continues, i la prova U de Mann-Whitney per a les
variables ordinals. Basat-nos en els resultats dels assajos anteriors, es va analitzar I'eficacia de
les principals variables en el subgrup de sexe, subjectes > 50 anys d’edat i IMC. Totes les
proves estadistiques es van fer amb el paquet SPSS. Una prova de dues cues de significacio de

p < 0,05 va ser considerada estadisticament significativa.

Alataula 17ialafigura 18 es resumeixen les variables i el disseny de I'estudi.
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Taula 17. Resum de les variables principals i secundaries de I’estudi.

iable / Valor | Tipus | Mesura | Quan | Qui |

1802EPT/N m Quantitativa continua Escala 2ai8a Fisioterapeuta
visita
2402EPT/N m Quantitativa continua Escala 2ai8a Fisioterapeuta
visita
1802ETT/J Quantitativa continua Escala 2ai8a Fisioterapeuta
visita
240°ETT/) Quantitativa continua Escala 2ai8a Fisioterapeuta
visita
1802EPM/W Quantitativa continua Escala 2ai8a Fisioterapeuta
visita
240°EPM/W Quantitativa continua Escala 2ai8a Fisioterapeuta
visita
Ecografia/mm Quantitativa continua Escala 2ai8a Avaluadora
visita
Edat/20 a 66 Quantitativa continua Escala 1a visita Avaluadora
anys

1809FPT: pic torque en el moviment de flexi6 a la velocitat de 1802/SEG. 1802EPT: pic torque en el moviment d’extensié a la

velocitat de 1802/SEG. 2409°FPT: pic torque en el moviment de flexié a la velocitat de 2402/SEG. 2402EPT: pic torque en el
moviment d’extensié a la velocitat de 2402/SEG. 1802FTT: treball total en el moviment de flexid a la velocitat de 1802/SEG.
1802ETT: treball total en el moviment d’extensié a la velocitat de 1802/SEG. 2409FTT: treball total en el moviment de flexio a la
velocitat de 2402/SEG. 2402ETT: treball total en el moviment d’extensié a la velocitat de 2402/SEG. 1802FPM: poténcia mitja en el
moviment de flexié a la velocitat de 1802/SEG. 1802EPM: poténcia mitja en el moviment d’extensio a la velocitat de 1802/SEG.
2402FPM: poténcia mitja en el moviment de flexio a la velocitat de 2402/SEG. 2402EPM: poténcia mitja en el moviment d’extensid

a la velocitat de 2402/SEG.
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Per fer

Resultats

més entenedors els resultats, es recorden certs aspectes importants a tenir en compte i que

apareixeran al llarg de la seva descripcid.

Es van establir dos grups de tractament. El grup placebo, que corresponia al grup control, i el
grup actiu, amb el producte amb extracte de cresta de gall (ECG), ric en AH.

Tots dos grups van realitzar la mateixa valoracid isocinetica, a les velocitats de 240°/SEG |
180°/SEG.

Tots dos grups van realitzar la mateixa valoracié isocinética, per als moviments d’extensié
(valoracié del muscul quadriceps) i de flexid (valoracié dels musculs isquiotibials).

Les variables isocinetiques valorades van ser el pic torque (PT), el treball total (TT) i la
poténcia mitjana (PM).

El PT és el moment maxim de forca que pot fer el muscul en una repeticié. Es mesura en N m.

El TT és la capacitat del muscul per mantenir la forca de contraccié durant tot el test. Es
mesura en J.

La PM és la rapidesa amb que un muscul pot produir forga. Es mesura en W.

Les figures que es mostren en els resultats isocinétics corresponen al percentatge de millora
clinica de cada grup a les diferents velocitats i per als diferents moviments avaluats,
considerant-se una millora clinica significativa una diferencia entre els dos grups d’un 10%
com a minim.

En les taules es mostren les dades recollides de les variables principals: isocinetics, EVA i
ecografia en la visita basal corresponents a la visita 1 per a la variable EVA, i a la visita 2 per a
les variables isocinetiques i ecografia, i els canvis a les 12 setmanes, després de finalitzar la
intervencio.

Es mostren les variables principals amb els subgrups en dividir la poblacié per sexe (home i
dona), per edat (> 50 anys i < 50 anys) i per index de massa corporal (normopeés, sobrepés i
obesitat).

La n de cada grup de tractament va ser de 36 per al grup placebo i 37 per al grup en recerca
en la poblacié per protocol i 40 per a cada grup en la poblacié d’intencid de tractar. La n dels

subgrups s’indica en la primera fila de cada taula.
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1. DESCRIPCIO DE LA MOSTRA

Es va realitzar una analisi descriptiva de tota la mostra, diferenciant entre els dos grups de
tractament de la poblacié per protocol (PP). La distribucio aleatoria de la mostra en els
diferents tractaments va establir una n=36 en el tractament placebo i una n=37 en el
tractament amb ECG. A la taula 18 es poden observar les caracteristiques de cada grup pel que

fa a les variables edat, pes, algada, index de massa corporal, sexe i raca.

Taula 18. Caracteristiques demografiques i basals

Variable Placebo ECG
Edat; anys 42,50+13,18 42,95+10,35
Pes; Kg 68,81+13,78 70,63+14,18
Algada; cm 166,06+8,61 165,19+10,86
index de Massa Corporal; Kg/m2 24,8413,88 25,97+4,94
Sexe; femeni, n (%) 21 (58,3%) 25 (67,6%)
masculi, n (%) 15 (41,7%) 12 (32,4%)
Raga; Caucasic, n (%) 36 (100,0%) 37 (100,0%)

Els resultats s’expressen en mitjana + desviacié estandard i frequiéncia (%), i calculat sobre la poblacié PP.

La mitjana d’edat dels participants dels dos grups de tractament es trobava entre els 42,50 i els
42,95 anys. El minim de la variable edat era de 20 anys i el maxim de 66 anys. No vam trobar
diferéncies significatives entre I'edat dels dos grups; per tant, podem dir que els dos grups van

ser homogenis quant a I'edat.

La mitjana de pes va ser més elevada en el grup de tractament amb ECG que en el placebo. No
obstant aixd, també vam considerar homogenia aquesta variable en els dos grups de

tractament, perqué no hi van haver diferencies significatives en el pes dels dos grups.

Respecte a I'alcada, la mitjana dels participants dels dos grups es trobava entre 166,06 i 165,19
cm. Els dos grups de tractament van ser homogenis quant a l'algada ja que tampoc vam trobar

diferéncies significatives entre ells en aquesta variable.

La mitjana d’'IMC va ser molt semblant en tots dos grups, en el grup placebo va ser de 24,84
kg/m? mentre que en el grup amb ECG va ser de 25,97 Kg/m”. Per tant, els participants del

grup en recerca presentaven una mitjana d’'IMC de sobrepes, i els participants del grup
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placebo presentaven normopes, tot i que molt a prop del sobrepés. No vam trobar diferencies

significatives entre els grup placebo i grup en recerca en I'index de massa corporal.

En els dos tractaments, la majoria de participants van ser dones: un 67,6% dels participants del
grup de tractament amb ECG i un 58,3% en el grup control van ser dones. Respecte a la raca,
tots els participants en I'estudi eren caucasics. També per la variable sexe i per la variable raca

els dos grups de tractament van ser homogenis.

2. RESULTATS ISOCINETICS

2.1. ISOCINETICS EN EL GRUP GLOBAL

Es va valorar I'eficacia de I'is de I'ECG com a suport nutricional en les variables isocinetiques
en els dos grups de tractament, grup actiu amb el producte amb ECG i grup control amb el

producte placebo.

A la taula 19 es poden veure els resultats de les variables isocinetiques pic torque, treball total
i poténcia mitjana en el moviment de flexid i d’extensié de I'articulacid del genoll, a les
velocitats de 240°/SEG i 180°/SEG, en els dos grups de tractament, en la primera visita amb el
valor basal, i la diferéncia entre el valor basal i el valor final, representat en la taula en la

columna de canvis a les 12 setmanes, després del tractament.
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SOBRE ELS PARAMETRES ISOCINETICS

Taula 19. Resultats globals de les variables isocinetiques en cada producte d’estudi.

Moviment Velocitat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo (n=36) 64,87 + 32,85 7,60[4,00;12,16 ],
2409/SEG 0,466
L. ECG (n=37) 68,23 +32,14 5,40[2,66; 11,411,
Extensid
Placebo 72,86 37,70 7,15[4,45; 14,12 ],
e 180°/SEG 0,631
TORQUE ECG 63,10 [ 60,94 ; 85,07 | 6,60[6,88;19,91 ],
(Nm) Placebo 38,06 + 19,48 4,55[1,98;8,79 ],
2409/SEG 0,834
ECG 33,40[32,72; 48,67 ] 5,00 [0,11;8,10],
Flexio
Placebo 38,24 £20,44 5,30[1,86;8,74]
1802/SEG 0,211
ECG 38,34 + 20,03 8,14[5,13;11,16]
Placebo 283,85[277,48 ; 416,18 ] 36,95[7,76 ;75,82 1,
2409/SEG 0,408
ECG 292,00[ 271,87 ;399,56 ] 47,20[37,17 ;116,41 ],
Extensio
Placebo 370,75 £ 216,64 58,40 31,81;98,76 ],
TREBALL 1809/SEG 0,289
ECG 345,51 + 187,22 66,60 [ 66,53 ; 161,73 1,
TOTAL
Placebo 138,45 [ 118,50 ; 208,74 ] 33,73[12,22;55,24]
() 2409/SEG 0,450
ECG 171,84 + 126,47 44,69 [ 24,84 ; 64,54 ]
Flexio
Placebo 160,90 [ 126,01 ; 215,31 ] 46,15[ 24,04 ; 68,94 |,
18092/SEG 0,195
En recerca 167,41 £ 122,88 51,10 [ 49,08 ; 100,34 ],
Placebo 127,08 + 77,01 21,45[10,77; 38,121,
2409/SEG 0,667
ECG 110,30[ 99,76 ; 152,42 ] 19,50 16,65 ;51,42 ],
Extensio
. Placebo 109,73 + 67,34 29,15[20,12;42,891],
POTENCIA 1809/SEG 0,938
ECG 105,45 + 64,99 22,30[25,51;59,27 1,
MITJIA
Placebo 47,55[41,46 ;76,44 ] 16,78 [8,82;24,73 ]
(W) 2409/SEG 0,655
ECG 61,54 +48,24 19,30[ 11,08 ; 27,52 ]
Flexio
Placebo 46,25[37,10; 66,60 ] 17,65[11,33; 26,171,
1809/SEG 0,795
ECG 51,85 # 41,55 16,50[ 15,64 ;32,94 1,

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacid estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

Majoritariament, en els dos grups de tractament la distribucié de les variables isocinétiques va
ser normal en la visita basal, pero algunes variables van presentar una distribucié no normal,
concretament, en el grup placebo, les variables TT i PM en el moviment de flexioé a la velocitat
de 180°/SEG i 240°/SEG, i en la variable TT en el moviment d’extensidé a la velocitat de
240°/SEG. En el grup amb ECG, la distribucié no normal es va donar en la variable PT en el
moviment d’extensid a la velocitat de 180°/SEG i en el moviment de flexié a 240°/SEG de
velocitat, i en les variables TT i PM en el moviment d’extensio a la velocitat de 240°/SEG. A les
12 setmanes, la majoria de les variables presentaven una distribucid no normal, excepte per
als dos grups de tractament en la variable PT en el moviment de flexié a 180°/SEG de velocitat,

i en les variables TT i PM en el moviment de flexio pero6 a la velocitat de 240°/SEG, casos en
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qgue la distribucid va ser normal. En la taula es presenten els resultats de les variables no

normals com a mediana i I'interval de confianga.

2.1.1. PICTORQUE
Pel que fa al PT, les variacions no van ser estadisticament significatives en cap dels moviments
a les diferents velocitats en aquesta variable per a cap dels dos grups a les 12 setmanes. Tot i
aix0, podem veure com el moment maxim de forca que pot fer el muscul en una repeticio,
expressat com a PT, en el grup amb ECG va ser superior en el moviment de flexio, pero no en el
d’extensié. En les figures, s'observa el percentatge de millora de cada grup a les diferents
velocitats i per als diferents moviments avaluats, considerant-se una millora clinica significativa
una diferencia entre els dos grups de com a minim un 10%. En la figura 19 es pot veure el
percentatge de canvis observats i com en el moviment de flexio, i principalment a la velocitat

de 180°/SEG, és quan s’observa més millora clinica del grup amb ECG respecte al grup placebo.

Isocinetics Globals: PIC TORQUE
25%
20%
e
o 15%
g 10%
5%
0% - i i i :
[ 180¢/SEG . 2402/SEG . 1802/SEG . 2409/SEG
Placebo | 14% [ 12% | 10% [ 12%
WECG | 1% _ 15% . 0% 8%
— meis | oaensio

Figura 19. Resultats globals de la variable isocinética pic torque del % de canvis

observats en cada producte d’estudi.
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2.1.2. TREBALL TOTAL
Quan observem els canvis a les 12 setmanes en la variable TT, el grup amb ECG és el que va
registrar més millora en tots dos moviments i a les dues velocitats en comparacié amb el grup
placebo. Tot i aix0, no es van trobar diferéncies estadisticament significatives a les 12
setmanes respecte als valors basals en cap dels dos grups de tractament, indiferentment del
moviment i la velocitat. En la figura 20, quan representem el percentatge de millora en la
capacitat del muscul per mantenir la forca de contraccié durant tot el test, expressat com a TT,
podem veure que no hi va haver millora clinica en el grup amb ECG respecte al grup placebo, ja

gue no supera el 3% en cap de les situacions estudiades.

Isocinetics Globals: TREBALL TOTAL
35% [
30% |
= 25%
S 20% |
E 15% -~
N
10% |
5% [ _
- . . . =
| 1802/SEG | 240°/SEG | 1802/SEG . 240°/SEG
Placebo | 29% . 24% ‘ 16% . 13%
WECG | 31% L 26% 19% | 16% |
raxo | oxmensio

Figura 20. Resultats globals de la variable isocinética treball total del % de canvis observats

en cada producte d’estudi.
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2.1.3. POTENCIA MITJA
Pel que fa a la PM, tampoc no es van trobar diferéncies estadisticament significatives en
aquesta variable en cap dels dos moviments i velocitats. En la figura 21, quan representem el
percentatge de millora de la rapidesa amb qué un muscul pot produir forca, expressat com a
PM, podem veure que no hi va haver millora clinica en el grup amb ECG respecte al grup

placebo, en cap de les situacions estudiades.

Isocinétics Globals: POTENCIA MITJA

40%
35%
30% S
S 25% |
% 20% |
< 15%
10% |
5% -
0% k — . . — . — .
| 1809/SEG | 2409/SEG | 1802/SEG | 2409/SEG
_ Placebo_ 38% | 35% [ 27% . 17%
BECG 32% 31% 21% 18%

Figura 21. Resultats globals de la variable isocinéetica poténcia mitja del % de canvis

observats en cada producte d’estudi.

De manera general, a les 12 setmanes de l'inici de la intervencio, totes les variables van
experimentar una millora en els dos grups de tractament, perd no es va observar que els
canvis fossin estadisticament significatius. Comparant els dos tractaments, els resultats van
mostrar una tendencia de millora clinica, més evident en les variables isocinétiques amb el
tractament amb ECG respecte al placebo, més important en el moviment de flexié a les dues
velocitats en el referit al PT; en el TT, en general hi ha millora en els dos moviments i a les dues
velocitats, i no hi ha millora en la PM. Aixo pot ser degut al fet que en els resultats globals els
participants no s’han diferenciat per sexe i edat, que en la forca muscular és un factor

important a tenir en compte.
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2.2. ISOCINETICS EN FUNCIO DEL SEXE

Es van valorar totes les variables isocinétiques en els dos grups de tractament pero
diferenciant els participants de cada grup de tractament per sexe. A la taula 20 es presenten
els resultats obtinguts per a les variables isocinetiques PT, TT i PM segons el sexe, en la
primera visita i el canvi a les 12 setmanes, després del tractament, en el grup de tractament

placeboien el grup amb ECG.

Taula 20. Resultats de les variables isocinétiques en cada producte d’estudi segons sexe.

Sexe Moviment Velocitat Producte Basal

Canvis a les 12 setmanes p
Placebo (n=15) 86,05 * 38,54 5,68(-1,25;12,61]
2409/SEG 0,126
ECG (n=12) 101,50 £ 30,36 14,63 (3,89 ;25,37
Extensid
Placebo 94,69 + 46,14 7,68 (0,23 ;15,13 ]
180¢/SEG 0,095
ECG 119,85 [ 86,17 ; 132,25 ] 21,87 [4,09 ; 39,64 ]
HOME
Placebo 50,34+ 21,36 4,60[-1,32;7,83],
2402/SEG 0,300
ECG 64,58 + 23,17 7,65[-8,57 ;16,12 1,
Flexié
Placebo 47,51 + 25,26 6,66 [1,82;11,50]
1809/SEG 0,039
PIC TORQUE ECG 58,70 + 19,71 14,28[8,34:20,23 ]
(Nm) Placebo (n=21) 49,74 + 16,48 9,80 [4,46 ; 15,14 |
2402/SEG 0,043
ECG (n=25) 52,26 + 17,56 3,38[-0,41;7,18]
Extensid
Placebo 57,27+ 19,60 7,90 (3,56 ;17,29 1,
180¢/SEG 0,683
ECG 55,62 + 19,79 5,90 [ 4,08 ; 14,57 ]
DONA
Placebo 29,28 +12,27 6,91[1,84;11,97 ]
2409/SEG 0,322
ECG 29,23+ 13,79 4,26 [1,56; 6,96 |
Flexid
Placebo 31,61+13,19 4,33[-0,76;9,43]
1809/SEG 0,756
ECG 28,57 + 10,82 5,20[2,15; 8,25
Placebo 463,93 + 247,74 51,90 [-17,68 ; 108,64 1,
2402/SEG 0,200
ECG 523,43 + 188,91 61,10 [ 44,65 ; 260,31 ],
Extensid
Placebo 481,59 + 271,43 80,10 [ 21,80 ; 138,40 ]
180¢/SEG 0,053
ECG 579,100 [ 390,74 ; 645,49 | 203,63 [ 73,73 ; 333,54 ]
HOME
2402/SEG Placebo 242,63 + 161,65 30,52 [-5,97 ; 67,01]
0,188
ECG 300,63 + 117,66 69,30 [ 16,45 ; 122,15 ]
Flexio
180¢/SEG Placebo 234,87 + 166,13 64,63 [ 27,40 ; 101,86 |
0,076
TREBALL ECG 277,14 £ 138,57 121,85[62,34 ; 181,36 ]
TOTAL 240%/SEG Placebo 263,19 + 113,69 39,16 [-3,00; 81,32
0,955
0 ECG 245,61 + 112,10 40,46 [ 15,20 ; 65,71 ]
Extensid
1809/SEG Placebo 291,58 + 121,50 48,20 11,31; 98,09 ],
0,421
ECG 262,65 + 110,03 55,80 [ 40,59 ; 101,75 ],
DONA 2402/SEG Placebo 107,18 £ 69,31 36,02 7,16 ; 64,89 |
0,840
ECG 110,02 + 73,30 32,88 15,86 ; 49,89 |
Flexi6 1802/SEG Placebo 124,79 + 76,51 33,54 [4,33; 62,74
0,303
ECG 114,74 + 70,28 52,09 [ 28,75 ; 75,43 |
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Placebo 168,43 + 93,52 26,07[0,03;52,11]
2409/SEG 0,086
ECG 106,75 [ 77,49 ; 136,79 ] 67,74 20,85 ; 114,64 ]
Extensid
Placebo 140,51 + 86,16 38,14 18,08 ; 58,20 |
1802/SEG 0,073
ECG 161,33 + 70,89 77,30[32,51;122,09 ]
HOME
Placebo 87,56 + 64,64 15,30[ 0,56 ; 28,92 ],
2409/SEG 0,200
| ECG 214,85[ 151,18 ; 248,95 ] 27,60 14,24 ;53,99 1,
Flexid
. Placebo 71,43 £56,61 23,67 10,95 ; 36,38 ]
POTENCIA 1802/SEG 0,108
ECG 88,28 + 47,01 41,45[20,82; 62,08]
MITJA
Placebo 97,54 + 45,36 23,29([6,84;39,74]
(w) 2402/SEG 0,564
ECG 90,58 + 50,90 17,86 [ 6,62 ;29,09 |
Extensid
Placebo 87,74 + 39,01 22,40[12,33;41,21],
1802/SEG 0,501
ECG 78,62 + 41,48 21,60 [ 14,98 ; 36,27 1.
DONA
Placebo 38,51 + 26,42 18,23 (8,03 ;28,43 ]
2409/SEG 0,309
ECG 39,66 + 30,89 12,19[5,04;19,35]
Flexié
Placebo 37,87 24,29 13,20[ 5,67 ; 24,811,
1802/SEG 0,817
ECG 34,37 + 24,40 14,50 [ 8,80 ; 23,30 ],

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacid estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

Aixi, en els homes del grup amb ECG la distribucié no va ser normal en les variables PT i TT en
el moviment d’extensié 180°/SEG i en la variable PM en el moviment d’extensid i en el
moviment de flexié a 240°/SEG. A les 12 setmanes, les variables que presentaven una
distribucié no normal en els homes van ser la PT i la PM en el moviment de flexié a 240°/SEG
de velocitat, i la variable TT en el moviment d’extensié a 240°/SEG, en tots dos grups de
tractament. En les dones, les variables que van presentar distribucié no normal, tant en el grup
placebo com en el grup amb ECG, van ser PT, TT i PM en el moviment d’extensié a la velocitat
de 180°/SEG i la variable PM en el moviment de flexié a 180°/SEG. En la resta de variables la
distribucid va ser normal a les 12 setmanes. Podem observar que quan diferenciem per sexe, la

distribucidé és més normal que en els resultats globals de I'apartat anterior.

2.2.1. PICTORQUE

» HOMES
Pel que fa al PT vam trobar diferéncies estadisticament significatives en el homes en el
moviment de flexié a la velocitat de 180°/SEG, i gairebé significacio estadistica en el moviment
d’extensié a la velocitat de 180°/SEG. En la figura 22 es veu el percentatge de canvis de millora
del grup amb ECG respecte al grup placebo; a la velocitat de 180°/SEG és quan principalment
s’observa més millora clinica, més en el moviment de flexid, que coincideix amb la significacid

estadistica de la variable diferéncia (p=0,039), perd també en el moviment d’extensio. El grup
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amb ECG també va obtenir millors valors de forca respecte al grup placebo per a la resta de
velocitats i moviments. A més, podem veure que la diferencia que hi ha entre els dos grups de
tractament, placebo i ECG, a la velocitat de 180°/SEG, és d’'un 10% de millora clinica del grup

amb ECG respecte al placebo.

Isocinetics Sexe HOME: PIC TORQUE

25%

*
20%
15%
10%
5%

0%
1809/SEG 240°/SEG |  1809/SEG |  2409/SEG
Placebo | 14% 9% _ 8% _ 7%
BECG 18%

Figura 22. Resultats sexe home de la variable isocineética pic torque del % de canvis observats en

cada producte d’estudi. *p<0,005 (0,039)

> DONES
Quant a les dones, en la variable PT vam trobar diferéncies estadisticament significatives en el
grup placebo en el moviment en extensio a la velocitat de 240°/SEG. En la figura 23 podem
veure el percentatge de canvis observats. Principalment a la velocitat de 180°/SEG i en el
moviment de flexié és quan s’aprecia més millora clinica del grup amb ECG respecte al grup
placebo, perdo només d’un 4%. En la resta no s’observa millora, a excepcié del grup placebo en

el moviment d’extensié a 240°/SEG.
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Isocinetics Sexe DONA: PIC TORQUE
25%
20% -
H
o 15%
§ 10%
5%
0% y 2 2 3 .
. 1802/SEG . 2409/SEG | 1802/SEG 2409/SEG
Placebo _ 14% _ 24% _ 14% _ 20%
BECG 18% 15% 11% 6%

Figura 23. Resultats sexe dona de la variable isocinética pic torque del % de canvis observats en

cada producte d’estudi. *p<0,005 (0,043)

Si comparem els dos tractaments tenint el compte el sexe dels participants, podem veure que
en els homes el tractament amb ECG és més efica¢c que el tractament placebo per millorar la
forca maxima dels isquiotibials, responsables de la flexid del genoll, a una velocitat de
180°/SEG. En canvi, el tractament placebo en les dones va donar com a resultat una millora en
la forca maxima del quadriceps, responsable de I'extensié del genoll, a una velocitat de

240°/SEG.

2.2.2. TREBALL TOTAL

» HOMES
En la variable TT vam trobar diferéncia estadisticament significativa en el moviment d’extensié
a la velocitat de 180°/SEG del grup amb ECG respecte al grup placebo. En la figura 24 es pot

veure el percentatge de canvis observats en els homes per aquesta variable. Es comprova que
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tots els valors van millorar en més d’un 10%, a excepcié del moviment d’extensio a 240°/SEG,

que tot i millorar només ho fa en un 1%.

Isocinetics Sexe HOME: TREBALL TOTAL

50%

40%

*
30%
20%
10% |—l

0%
| 1809/SEG | 2409/SEG |  1809/SEG |  2409/SEG
Placebo _ 28% 13% | 17% _ 11%
44% 23% 35% 12%

Figura 24. Resultats sexe home de |la variable isocinética treball total del % de canvis observats en

cada producte d'estudi. *p<0,005 (0,053)

> DONES
Pel que fa a les dones, les millores en la variable TT no van ser estadisticament significatives.
En la figura 25 es pot veure el percentatge de canvis observats en les dones. Per a aquesta
variable, el valor més alt de millora, amb més d’'un 10%, del grup amb ECG respecte al grup
placebo s’obté en el moviment de flexié a 180°/SEG; en la resta de moviments i velocitats no
es supera aquest tant per cent. En les dones, com en els homes, el grup amb ECG també va
registrar una millora superior a la del grup placebo, i aquesta millora va ser superior a

180°/SEG, pero no és significativa.
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Isocinetics Sexe DONA: TREBALL TOTAL

50%
40%

30%

% millora

20%

0%
1802/SEG 2402/SEG 1802/SEG 240°/SEG
Placebo | 27% | 34% | 17% [ 15%
BECG _ 45% 30% 21% 16%

Figura 25. Resultats sexe dona de la variable isocinética treball total del % de canvis observats en

cada producte d’estudi.

A les 12 setmanes s’observa una millora del TT en els dos grups de tractament, tant en homes
com en dones, en els dos moviments i per a les dues velocitats, sent significativa en homes i

principalment a la velocitat de 180°/SEG.

2.2.3. POTENCIA MITJA

» HOMES
Per ultim, en la variable PM no es van trobar diferencies estadisticament significatives en cap
dels dos moviments i velocitats. Podem dir, pero, que en el moviment d’extensié a les dues
velocitats els valors s’apropen a la significacid estadistica. En la figura 26, quan representem el
percentatge de millora podem veure que hi ha millora clinica en el grup amb ECG respecte al
grup placebo, de més d’un 10% en totes les situacions estudiades a excepcié del moviment de
flexid a 240°/SEG de velocitat, tot i que hi ha més tendéncia a la millora a 180°/SEG en tots dos

moviments. Aixo també es va poder comprovar en les variables PT i TT.
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Isocinétics Sexe HOME: POTENCIA MITJA

70%
60%

50%
40% |
30% |
20%
10% |

0%
| 1809/SEG | 2409/SEG |  1809/SEG | 2409%/SEG
Placebo _ 33% _ 17% _ 27% _ 15%
BECG | 47% 13% 48% 63%

_ FLEXIO | EXTENSIO

Figura 26. Resultats sexe home de la variable isocinética potencia mitja del % de canvis observats en

c
o
£
X

cada producte d’estudi.

> DONES
Si ens fixem en la PM entre les dones, tampoc no es van trobar diferéncies estadisticament
significatives en aquesta variable en cap dels dos moviments i velocitats. En la figura 27, quan
representem el percentatge de millora podem veure que en cap de les situacions estudiades

no hi ha millora clinica en el grup amb ECG respecte al grup placebo.
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Isocinétics Sexe DONA: POTENCIA MITJA

50%
40%
30%

20%

©
-
2
£
N

10%

. 1809/SEG | 2409/SEG 1809%/SEG 240°/SEG
Placebo | 35% . 47% _ 26% 24%
BECG 42%

Figura 27. Resultats sexe home de la variable isocinética poténcia mitja del % de canvis observats en

cada producte d’estudi.

De manera general i segons els resultats tenint en compte el sexe dels participants, podem dir
que a les 12 setmanes els homes del grup amb ECG van millorar més totes les variables
isocinétiques que els del grup placebo, sobretot a la velocitat de 180°/SEG. Aquesta millora en

els homes és més gran que en les dones.

2.3. ISOCINETICS EN FUNCIO DE L’EDAT

També es van valorar les mateixes variables isocinétiques en els dos grups de tractament
diferenciats per edat. A la taula 21 es reprodueixen els resultats obtinguts per a les variables
PT, TT i PM diferenciades per edat (majors de 50 anys i de 50 anys o menors), en la primera

visita i el canvi a les 12 setmanes, després del tractament.
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Taula 21. Resultats de les variables isocinéetiques en cada producte d’estudi segons edat.

Edat Moviment Velocitat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo(n=11) 56,54 + 24,20 4,87[-2,62;12,36]
2409/SEG 0,432
ECG(n=12) 59,99 + 26,05 1,89 [-2,05;5,83 ]
Extensid
Placebo 62,92 + 26,49 3,56 [-5,69;12,81]
1809/SEG 0,577
ECG 63,83 + 27,78 6,48 [-0,38; 13,33 ]
>50
Placebo 36,19 + 18,50 3,80[-2,40; 10,57 1
2409/SEG 0,786
ECG 36,44 + 16,98 1,70[-1,93;6,45]
Flexio
Placebo 34,79 +15,27 1,85[-2,54;6,25]
PIC 1809/SEG 0,053
ECG 33,30 + 15,29 7,88[3,14;12,63]
TORQUE
Placebo(n=25) 63,30 [53,74; 83,32] 9,50 [4,38 ;14,61 ]
(N m) 2402/SEG 0,999
ECG(n=25) 72,18 + 34,48 9,50 [3,36; 15,64 |
Extensid
Placebo 77,24 + 41,42 7,40[6,01;17,601,
1802/SEG 0,587
ECG 77,41 + 39,35 7,00([7,63;25,80],
<50
Placebo 37,00 [30,53 ;47,22 ] 5,70[1,67; 10,24 ]
2409/SEG 0,954
ECG 33,40 [31,72 ;53,76 ] 6,30[-0,75; 10,721,
Flexio
Placebo 40,40[30,48 ;49,02 ] 6,82[2,20;11,44]
1809/SEG 0,629
ECG 40,76 £ 21,81 8,27[4,20;12,33]
Placebo 305,14 £ 170,23 27,90[-24,33 ;83,11 ],
2409/SEG 0,928
ECG 301,23 + 150,87 19,60 0,29 ;57,65 |
Extensid
Placebo 334,34 + 159,77 40,50[-32,43 ;85,43 ]
1809/SEG 0,347
ECG 296,61 + 134,31 58,65 [ 13,34 ;117,73 1,
>50
2402/SEG Placebo 134,24 + 115,46 29,91[0,23;59,59]
0,929
ECG 149,69 * 86,88 31,60[2,75; 60,45 ]
Flexio
1809/SEG Placebo 153,07 + 104,24 27,50([-24,17 ;62,16 ]
TREBALL 0,134
ECG 139,10 + 93,64 62,45[29,20; 111,16 ],
TOTAL
0 2409/SEG Placebo 285,90 [274,70 ; 455,65 ] 51,90[2,06;92,44]
0,290
ECG 352,27 £ 209,01 54,70[ 43,51 ; 155,98 ],
Extensid
1809/SEG Placebo 386,77 + 238,60 76,60 [ 40,92 ;123,78 ]
0,399
ECG 368,98 + 206,25 74,90[71,24 ; 203,68 ],
<50
2409/SEG Placebo 139,30[118,45; 234,65 ] 35,41[6,01;64,81]
0,424
| ECG 182,47 + 142,02 50,97 [ 24,07 ; 77,87 ]
Flexio
1809/SEG Placebo 159,60 [119,06 ; 237,73 ] 49,90[31,84;85,34]
0,567
ECG 181,00 + 134,30 49,10[42,50; 111,28 ],
Placebo 109,04 + 63,50 14,70[-6,85;29,30]
2409/SEG 0,928
ECG 112,10 + 65,18 5,40[-4,46; 25,891,
Extensid
Placebo 95,18 + 45,76 13,08 [ -5,24 ;31,40
POTENCIA 1809/SEG 0,279
ECG 85,88 +51,19 25,81[8,30;43,32]
MITIA >50
Placebo 41,02 +42,73 11,57[0,10; 23,05 ]
(w) 2409/SEG 0,938
ECG 52,07 £ 29,83 10,98[-1,24;23,19]
Flexio
Placebo 44,67 £32,70 6,90 [-6,36;22,88]
1809/SEG 0,235
ECG 41,63 +£29,77 17,85[7,72 ;32,00 ],

®
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Placebo 135,05 + 82,18 26,10 11,97 ; 48,56 |
2409/SEG 0,594

ECG 132,80 + 85,22 31,00[21,11; 69,35 ],

Extensid

Placebo 116,13 + 74,84 38,80[ 25,82 ; 53,41
1802/SEG 0,915

50 ECG 114,84 + 69,65 22,60 [ 26,66 ; 74,03 1,

<
Placebo 48,20[41,44 ;86,96 ] 19,06[8,41;29,72]

2402/SEG 0,568

ECG 66,09 £ 54,93 23,30[12,45;34,15]

Flexio

Placebo 51,20 (35,25; 74,77 ] 21,90[14,79;31,94]
1809/SEG 0,734

ECG 56,76 + 45,89 16,50 [ 14,54 ; 38,29 1,

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacid estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

En els dos grups de tractament, la distribucié de les variables isocinétiques va ser normal en la
visita basal en els participants majors de 50 anys, pero en els de 50 anys o menors algunes
variables van presentar una distribucié no normal en la visita basal. En el grup amb ECG la
distribucié no va ser normal només en la variable PT en el moviment de flexié a 240°/SEG. En
canvi, en el grup placebo la distribucié no va ser normal en les variables PT i TT en el moviment
de flexid i extensid a 240°/SEG i en el moviment de flexié a 180°/SEG, i en la variable PM en el
moviment de flexid a les dues velocitats, 180°/SEG i 240°/SEG. A les 12 setmanes, les variables
que presentaven una distribucid no normal en els participants majors de 50 anys del grup
placebo van ser el PT en el moviment de flexié a 240°/SEG i el treball total en el moviment
d’extensié a 240°/SEG, mentre que en el grup amb ECG van ser el TT en el moviment de flexid i
extensid a 180°/SEG, i la PM en el moviment d’extensié a 240°/SEG i en el moviment de flexié
a 180°/SEG. En els de 50 anys o menors, aquesta distribucié no normal es va presentar en el
grup placebo en la variable PT en el moviment d’extensié a 180°/SEG i en el grup amb ECG en
la variable PT en el moviment d’extensié a 180°/SEG i en el moviment de flexié a 240°/SEG, i en
les variables TT i PM en el moviment d’extensié a les dues velocitats, aixi com també el

moviment de flexioé a 180°/SEG.

2.3.1. PIC TORQUE

» >50ANYS
Pel que fa al PT, en els participants de més de 50 anys, vam trobar diferéncia estadisticament
significativa en el moviment de flexié a 180°/SEG. En la figura 28, quan representem el
percentatge de millora podem veure que la millora clinica en el grup amb ECG respecte al grup
placebo és d’un 19%, coincidint amb la significacié estadistica de la variable diferéncia (p <

0,005) en el moviment de flexié a 180°/SEG. En els participants majors de 50 anys, la millora

®
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més gran la va registrar el grup amb ECG a la velocitat de 180°/SEG, tant en el moviment

d’extensié com en el de flexid.

Isocinetics Edat > 50 anys: PIC TORQUE

25%
20%
15%
10%

5%

0%

| 1809/SEG | 2409/SEG | 1809/SEG |  2409/SEG
Placebo ‘ 5% . 11% _ . 9%
BECG _ 24%

Figura 28. Resultats edat > 50 de la variable isocinetica pic torque del % de canvis observats en cada

producte d’estudi. *p<0,005 (0,053)

» <50ANYS
Quant als participants menors o iguals a 50 anys, no es van trobar diferencies estadisticament
significatives entre grups. En la figura 29, quan representem el percentatge de millora podem
veure que no hi ha millora clinica en el grup amb ECG respecte al grup placebo en cap de les

variables estudiades, tot i que en el grup amb ECG hi ha una lleugera millora.
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Isocinetics Edat < 50 anys: PIC TORQUE

25%

20%
15%
10%
i

% millora

0%
| 1809/SEG | 240%/SEG | 180%/SEG | 2409%/SEG
Placebo _ 17% _ 15% _ 10% | 15%
BECG _ 20%

Figura 29. Resultats edat < 50 de la variable isocinética pic torque del % de canvis observats en cada

producte d’estudi.

En general, podem dir que a les 12 setmanes la forca maxima expressada com a PT va millorar
en tots dos grups d’edat, perd aixi com en els < 50 anys es veuen lleugeres millores en els
moviments de flexio i extensié i a les dues velocitats, en els > 50 anys milloren més a la
velocitat de 180°/SEG, sent significativa la millora en la flexié, tant en la variable diferéncia

com en el percentatge de millora.

2.3.2. TREBALL TOTAL

» >50ANYS
En la variable TT, en els participants de més de 50 anys no vam trobar diferencia
estadisticament significativa en cap de les mesures estudiades. En la figura 30, quan
representem el percentatge de millora podem veure que hi ha millora clinica important, de
més del 10%, en el grup amb ECG respecte al grup placebo, a la velocitat de 180°/SEG. Entre
els participants majors de 50 anys, la millora més gran la va registrar el grup en recerca a la
velocitat de 180°/SEG, tant en el moviment d’extensid com en el de flexid, de la mateixa

manera que passa en el cas de la variable PT.
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Isocinetics Edat > 50 anys: TREBALL TOTAL

50%
40%

30%

Ana.

0%
| 180%/SEG | 240%/SEG |  180%/SEG |  240%/SEG
Placebo|  18% | 2% | 12% | 9%
WECG 45% 21% 20% 7%

___FLEXIO | EXTENSIG

Figura 30. Resultats edat > 50 de la variable isocinética treball total del % de canvis observats en

cada producte d’estudi.

> <50ANYS
Les mesures registrades entre els participants amb una edat menor o igual a 50 anys, no van
ser estadisticament significatives en cap moviment ni velocitat. En la figura 31, quan
representem el tant per cent de millora en la capacitat del muscul per mantenir la forga de
contraccio durant tot el test, expressat com a TT, podem veure que no hi ha millora clinica en

el grup amb ECG respecte al grup placebo.
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Isocinétics Edat < 50 anys: TREBALL TOTAL

35%
30%
25%
20%
15%
10%
5%
0% 1809/SEG | 2409/SEG | 1809/SEG | 240°/SEG

Placebo _ 31% _ 25% _ 20% _ 18%
BECG 27% 28% 20% 16%

FLEXIG | EXTENSIG

Figura 31. Resultats edat < 50 de la variable isocinética treball total del % de canvis observats en

u
S
E
R

cada producte d’estudi.

En resum, pel que fa al TT podem veure que a les 12 setmanes, en els > 50 anys en el grup amb
ECG millora més a la velocitat de 180°/SEG, com en la variable PT; en canvi, en els < 50 anys no

s’aprecien millores cliniques importants, ja que no superen el 2%.

2.3.3. POTENCIA MITJA

» >50ANYS
Pel que fa a la variable PM i en els participants majors de 50 anys, no es van registrar
diferéncies estadisticament significatives. En la figura 32, quan representem el percentatge de
millora clinica podem observar que el grup amb ECG a la velocitat de 180°/SEG, tant en el
moviment d’extensid com en la flexié, presenten més d’'un 10% de millora respecte al grup
placebo. Com en els casos de les variables PT i TT, el percentatge més gran de millora és a la

velocitat de 180°/SEG.
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Isocinétics Edat > 50 anys: POTENCIA
MITJA

50%
40%
30%
20%
10%

0%

| 1809/SEG | 2409/SEG | 1809/SEG | 2409/SEG
Placebo 15% 28% 14% 13%

BECG 21% 30%

Figura 32. Resultats edat > 50 de la variable isocinética poténcia mitja del % de canvis observats en

cada producte d’estudi.

» <50ANYS
En els participants amb una edat menor o igual a 50 anys, no hi van haver diferencies
estadisticament significatives. En la figura 33, quan representem el percentatge de millora en
la variable PM podem veure que no hi ha millora clinica en el grup amb ECG respecte al grup

placebo en cap de les mesures estudiades.
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Isocinétics Edat < 50 anys: POTENCIA
MITJA

50%

40%
30%
20%
10% |
| - _ : _ _

0%
| 180°/SEG | 240°/SEG | 180°/SEG | 2402°/SEG
Placebo 43% 40% 33% 19%

WECG . 35%

Figura 33. Resultats edat < 50 de la variable isocinética poténcia mitja del % de canvis observats en

cada producte d’estudi.

En general, podem dir que els participants majors de 50 anys del grup amb ECG obtenen una
millora superior de la variable PM, que els del grup placebo a la velocitat de 180°/SEG, tant en
el moviment d’extensi6 com en el de flexié, com passa també en la resta de variables
isocinétiques. En canvi, en els participants amb una edat menor o igual a 50 anys, no s’aprecia

millora clinica quant a la variable PM.

2.4. ISOCINETICS EN FUNCIO DE L'IMC

Per ultim, es van valorar les mateixes variables isocinetiques en els dos grups de tractament
diferenciats per IMC (normopés: menor de 25, sobrepés: entre 25 i 30, i obesitat: major de 30).
En diferenciar per IMC vam tenir uns valors de n petits i per aquest motiu no s’ha fet el

%percentatge de millora, ja que no seria representatiu.
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2.4.1. PIC TORQUE
A la taula 22 es poden observar els resultats obtinguts per a la variable PT diferenciats per IMC,

en la primera visita i el canvi a les 12 setmanes, després del tractament.

Taula 22. Resultats de la variable pic torque en cada producte d’estudi segons index de

massa corporal (IMC).

IMC Moviment Velocitat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo (n=18) 62,41 + 30,62 5,80[1,18;12,35]
2402/SEG 0,938
ECG (n=18) 73,77 + 33,52 5,25[-0,08 ; 12,67 ].
Extensid
Placebo 69,24 + 34,73 6,40 [ 3,45 ;15,36 ]
1809/SEG 0,839
ECG 80,52 + 35,14 6,20[ 3,67 ; 20,00 ],
Normopes
Placebo 37,28 +18,19 3,70[-1,69; 9,75]
2409/SEG 0,888
ECG 44,81 + 25,82 4,25[-5,22;9,77 1,
Flexidé
Placebo 37,16 +17,12 4,62[-1,15; 10,39]
1802/SEG 0,394
ECG 41,58 + 20,38 7,58[3,19; 11,98 ]
Placebo (n=14) 68,36 + 38,80 10,79[3,98;17,59]
2409/SEG 0,689
ECG (n=10) 60,39 + 28,56 8,43[-0,01; 16,87 ]
Extensid
PIC Placebo 78,80 + 44,43 9,52[0,30; 18,75 ]
1809/SEG 0,454
TORQUE ECG 64,30 + 35,44 13,38[2,26; 24,50 ]
Sobrepeés
(N m) Placebo 39,69 + 23,42 7,08[1,66;12,49]
2409/SEG 0,518
| ECG 38,83 + 22,75 4,24 [-1,43;9,91]
Flexid
Placebo 32,950 [ 25,093 ; 55,322 ] 5,64[0,16;11,13]
1809/SEG 0,402
ECG 34,58 + 18,85 8,38[1,94 ;14,82
Placebo (n=4) 61,500 [ 22,879 ; 104,571 ] 7,00[-23,86;33,011],
2409/SEG 0,940
ECG (n=9) 65,87 + 34,54 1,30 [-5,57 ; 19,48 ]
Extensid
Placebo 64,350 [ 19,948 ; 116,752 ] 4,15[-26,27 ; 42,121,
1802/SEG 0,710
ECG 50,300 [ 36,872 ; 98,395 | 7,10 [-5,99 ; 39,06 ],
Obesitat
2409/SEG Placebo 35,650 [ 16,184 ; 55,466 ] 5,10 [-2,67;13,72], 0.710
71
| ECG 34,54 + 22,15 6,30[1,08; 14,12 ]
Flexid
1809/SEG Placebo 33,950 [ 13,053 ; 59,297 ] 7,85[-3,33; 17,731,
1,000
ECG 25,00 [ 19,297 ; 52,814 ] 6,00[0,97 ;17,03 ]

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacio estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

Observant només la variable PT, en els dos grups de tractament la distribucié de les variables
isocinetiques va ser normal en la visita basal pel que fa referéncia als que tenien un IMC en
normopes; en el cas dels que presentaven sobrepes, la distribucié no va ser normal en el grup
amb ECG en el moviment de flexid 180°/SEG; i entre els que presentaven obesitat, en el grup
placebo la distribucié no va ser normal en cap moviment a les dues velocitats, i en el grup amb

ECG en el moviment d’extensio i flexid a 180°/SEG. A les 12 setmanes les distribucions no
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normals van ser: en el normopeés al grup amb ECG en el moviment d’extensidé a les dues
velocitats i en el moviment de flexié a 240°/SEG, i en I'obesitat en el grup placebo en cap dels
moviments i velocitats, aixi com també en el grup amb ECG en el moviment d’extensidé a
180°/SEG.

> NORMOPES
Quant al PT en normopeés, no hi van haver diferéncies estadisticament significatives. El grup
que va registrar millora en la forca maxima va ser el d’ECG en el moviment de flexié a
180°/SEG; la resta no presenten millores cliniques.

> SOBREPES
Pel que fa al PT en sobrepés, no hi van haver diferéncies estadisticament significatives. El grup
amb ECG va registrar millora a la velocitat de 180°/SEG, tant en el moviment de flexié com
d’extensio; la resta no presenten millores.

> OBESITAT
Tampoc en aquest grup es van apreciar diferencies estadisticament significatives. Es va
observar millora en el moviment d’extensid a 180°/SEG i en el moviment de flexié a 240°/SEG

del grup amb ECG respecte al placebo.

2.4.2. TREBALL TOTAL
A la taula 23 es presenten els resultats obtinguts per a la variable TT diferenciats per IMC, en la

primera visita i el canvi a les 12 setmanes, després del tractament.

Taula 23. Resultats de la variable treball total en cada producte d’estudi segons index de

massa corporal (IMC).

IMC Moviment Velocitat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo (n=18) 332,23 £ 177,04 41,09[-5,57 ;87,751
2409/SEG 0,305
ECG (n=18) 373,71 £ 208,27 74,50 [ 25,41 ; 123,59 ]
Extensié
Placebo 354,43 + 184,73 53,30[31,83;101,80]
1809/SEG 0,443
ECG 399,62 + 191,17 61,50 [ 43,87 ;170,44 ],
Normopes
TREBALL Placebo 144,44 + 106,05 41,03[11,57;70,48]
2409/SEG 0,985
TOTAL ECG 195,16 + 149,15 40,67 [ 13,76 ; 67,59 ]
Flexio
) Placebo 156,22 + 108,46 50,45 [ 23,47 ; 77,43 ]
1809/SEG 0,269
ECG 190,06 + 133,34 72,24 [ 41,46 ; 103,03 |
Placebo (n=14) 359,06 + 250,32 62,25[6,87;130,40]
2409/SEG 0,796
ECG 282,55 + 149,57 51,95[3,51;173,59].,
Sobrepes Extensid
Placebo 391,44 + 262,80 87,65[6,92; 155,79 ]
1809/SEG 0,796
ECG 291,00 £ 165,51 85,35[41,80; 189,38,




UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
EFECTE DE L'EXTRACTE DE CRESTA DE GALL, RIC EN ACID HIALURONIC, SOBRE ELS PARAMETRES ISOCINETICS
EN PERSONES AMB GONALGIA LLEU
Gloria Bernal Alarcédn

Resultats
Placebo 177,16 + 173,13 44,52[6,59 ; 82,46 |
2402/SEG 0,866
ECG 151,73 £+ 102,67 42,70[-0,83; 86,23 ]
Flexio
Placebo 184,37 + 166,18 66,55 7,51 ;101,42 ]
1809/SEG 0,931
ECG 154,96 + 106,72 41,35[9,50;120,34],
Placebo (n=4) 345,850 [ 58,328 ; 681,122 ] -64,25[- 151,631 ;53,631 ],
2402/SEG 0,106
ECG (n=9) 223,500 [ 164,012 ; 473,588 ] 19,20[-57,27 ;193,87 ],
Extensio
Placebo 343,500 [ 11,439; 732,061 -34,15[-136,35; 140,60 ] ,
1802/SEG 0,106
ECG 230,900 [ 151,201 ; 444,466 ] 54,50 [ -36,69 ; 289,62 |,
Obesitat
2409/SEG Placebo 178,250 [ 53,334 ; 351,666 ] -31,90[- 88,738 ;14,988 ],
0,030
ECG 147,53 £ 102,24 33,10[-1,58;111,45]
Flexio
1809/SEG Placebo 162,600 [ -2,725 ; 378,025 | -4,20 [ -83,85 ; 85,40 ],
0,106
ECG 135,97 + 122,05 62,20[8,90; 172,17 ]

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacio estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

Quant a la variable TT, en els dos grups de tractament la distribucié de les variables
isocinetiques va ser normal en la visita basal pel que fa als que tenien un IMC en normopes i en
sobrepés. En canvi, en I'obesitat la distribucié només va ser normal en el grup amb ECG en el
moviment de flexié a les dues velocitats; la resta va ser distribucié no normal. A les 12
setmanes, en el normopés la distribucié va ser normal en totes menys en el grup amb ECG en
el moviment d’extensié a 180°/SEG; en el sobrepés la distribucié no va ser normal en el grup
amb ECG en el moviment d’extensié a les dues velocitats, i en el moviment de flexié a
180°/SEG; i en I'obesitat, com en la basal, tot va ser no normal excepte en el grup amb ECG en

el moviment de flexid a les dues velocitats.

> NORMOPES
En la variable TT en normopés, no es van obtenir diferéncies estadisticament significatives.
Totes les mesures estudiades milloren en el grup amb ECG a excepcié del moviment de flexid a
240°/SEG, pero amb un valor similar al del grup placebo.

> SOBREPES
En sobrepés aquesta variable no va tenir diferencies estadisticament significatives. Totes les
mesures no presenten millores.

> OBESITAT
En aquest grup i en aquesta variable no es van apreciar diferéncies estadisticament
significatives, pero milloren totes les mesures estudiades en el grup amb ECG respecte al grup

placebo.
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2.4.3. POTENCIA MITJA
A la taula 24 es poden observar els resultats obtinguts per a la variable PM diferenciats per

IMC, en la primera visita i el canvi a les 12 setmanes, després del tractament.

Pel que fa a la variable PM, en els dos grups de tractament la distribucié de les variables
isocinetiques va ser normal en la visita basal per als que tenien un IMC en normopes; en canvi,
en sobrepés van presentar distribucié no normal en el grup placebo en el moviment d’extensid
240°/SEG i en el moviment de flexié a les dues velocitats; en I'obesitat la distribucié no va ser

normal en el grup placebo en tots els valors.

A les 12 setmanes, en el normopés i en el sobrepes no va ser normal en el grup amb ECG en el

moviment de flexid i extensié a 180°/SEG, i en I'obesitat no va ser normal en cap valor.

Taula 24. Resultats de la variable poténcia mitja en cada producte d’estudi segons

index de massa corporal (IMC).

IMC Moviment Velocitat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p

Placebo (n=18) 123,02 + 65,81 24,25[3,30;45,20]
240°/SEG 0,483

Extensid
Placebo 107,59 + 55,38 29,15[18,40;42,54]
1802/SEG 0,988

Normopes

Placebo 52,25+39,12 18,88[7,52;30,23]
2409/SEG 0,955

Flexio
Placebo 46,88 31,26 17,60[ 11,74 ;30,06 ]
1809/SEG 0,963

Placebo (n=14) 100,400 [ 76,617 ; 187,712 ] 28,16 [5,20;51,13]
240°/SEG 0,610

Extensid
Placebo 116,11 + 85,81 24,80[6,82 ;58,88 ]
1802/SEG 0,585

Sobrepes

Placebo 45,900 [ 25,400 ; 105,385 ] 17,57[3,64;31,50]
240°/SEG 0,919

Flexio
Placebo 49,00 [ 24,706 ; 92,622 ] 19,05[2,22;32,50]
1802/SEG 0,796

Placebo (n=4) 117,950 [ 22,975; 232,125] 8,05[-56,63;81,28],
240°/SEG 0,825

Extensid
Placebo 87,450[ 7,136 ; 186,914 ] 26,60[-19,97;82,921],
180¢/SEG 1000

Obesitat

240°/SEG Placebo 56,600 [ 12,226 ; 120,874 ] -3,35[-38,68; 47,73 ],
0,199

Flexio
1802/SEG Placebo 40,100 [ -6,479 ; 107,179 ] 14,90 [-26,31;54,26 ],
0,604




UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
EFECTE DE L'EXTRACTE DE CRESTA DE GALL, RIC EN ACID HIALURONIC, SOBRE ELS PARAMETRES ISOCINETICS
EN PERSONES AMB GONALGIA LLEU

Gloria Bernal Alarcédn

Resultats

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacid estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

» NORMOPES
En normopes la variable PM no va registrar diferencies estadisticament significatives. Només
millora el grup amb ECG en el moviment d’extensié a 240°/SEG pero la resta no.

> SOBREPES
La variable PM en sobrepés no va donar diferéncies estadisticament significatives. El producte
amb ECG va millorar en el moviment d’extensié a les dues velocitats, 180°/SEG i 240°/SEG.

> OBESITAT
En aquest grup i en aquesta variable no es van veure diferencies estadisticament significatives,
pero en el grup amb ECG milloren les dues velocitats 180°/SEG i 240°/SEG en el moviment de

flexid. La resta de mesures no milloren.

3. RESULTATS POBLACIO ITT ISOCINETICS SEXE VELOCITAT
1802/SEG

Després d’analitzar les variables amb la poblacid PP vam observar que les majors diferéncies

en els resultats entre els dos grups de tractament es donaven quan separavem la poblacié per
sexe i a la velocitat de 180°/SEG. Llavors vam creure convenient fer una analisi amb la poblacié
ITT, de cara a possibles publicacions d’aquest estudi i per seguir la normativa de la guia
CONSORT. A la taula 25 es presenten els resultats de la poblacié ITT dividida per sexe, i
concretament de les variables isocinétiques a la velocitat de 180°/SEG. Vam afegir una nova

columna que representa el canvi entre el grup amb ECG i el grup placebo.

Taula 25. Resultats de les variables isocinétiques (PT, TT i PM) en cada producte

d’estudi segons sexe i a la velocitat de 1802/SEG.

p ECG vs
Sexe Moviment Velocitat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes Canvis ECG vs placebo
placebo
Placebo 96.23+45.01 7.20[0.20; 14.20]
Extensi®6  1809/SEG 16.14 [0.11; 32.17] (11.85%) 0.048
ECG 112.86+£37.28 21.82 [5.64; 38.01]
HOME
Placebo 48.99+25.11 6.24 [1.66; 10.83]
Flexio 1802/SEG 10.21[2.92; 17.50] (12.67%) 0.007
PIC ECG 60.89+19.58 15.47 [9.47; 21.47)
TORQUE Placebo 55.10+19.21 10.43 [3.57; 17.30]
(Nm) Extensid 1802/SEG -1.37[-8.84; 6.10] (-1.37%) 0.713
ECG 55.17+19.54 9.69 [4.60; 14.77]
DONA Placebo 30.43+12.79 4.33 [-0.76; 9.43]
Flexié 1802/SEG -0.065 [-5.29; 5.16] (4.27%) 0.980
ECG 28.11+10.85 5.20[2.28; 8.13]
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Placebo  476.56£262.99 75.09 [19.86; 130.33]
Extensi6  1802/SEG 139.1[23.00; 255.1] (22.21%)  0.020
ECG 530.76£195.15 204.94 [86.61; 323.26]
HOME
Placebo  239.47+161.55 60.59 [24.92; 96.25]
o Flexi6  1802/SEG 74.53 [15.94; 133.1] (17.68%)  0.014
ECG 294.33+135.03 126.49 [71.36; 181.62]
TOTAL
Placebo  278.51#119.02 54.70 [11.31; 98.09]
v Extensi6  1802/SEG 11.47 [-36.09; 59.03] (9.04%)  0.629
ECG 260.01+108.65 74.56 [44.42; 104.69]
DONA
Placebo 119.04+75.00 33.54 [4.33; 62.74]
Flexi6  1802/SEG 15.03 [19.26; 49.31] (17.51%)  0.381
ECG 112.48+60.82 51.39 [28.96; 73.81]
Placebo 140.34483.24 35.76 [16.43; 55.08]
Extensi6  1802/SEG 46.32[5.00; 87.64] (21.77%)  0.029
ECG 167.76£67.95 79.26 [38.26; 120.27]
HOME
Placebo 73.0455.07 22.19 [9.96; 34.42]
ETEER Flexi6  1802/SEG 25.56 [3.93; 47.19] (18.52%)  0.022
ECG 92.18+44.52 45.08 [24.70; 65.46]
MITIA
Placebo 83.35£38.27 26.77 [12.33; 41.21]
(w) Extensié  1802/SEG -2.67[-18.87; 13.54] (2.02%)  0.741
ECG 77.63£40.95 26.50 [16.14; 36.86]
DONA
Placebo 35.83+23.76 15.24 [5.68; 24.81]
Flexi6  1802/SEG -0.17 [-11.30; 10.96] (4.60%)  0.976
ECG 33.59+24.24 15.83 [8.86; 22.80]

En I'analisi de la poblacié ITT per sexe i a la velocitat de 180°/SEG vam trobar diferéncies
estadisticament significatives en totes les variables isocinétiques, tant en la flexid com en
I'extensié pel que fa als homes. En les dones no vam trobar diferéncies estadisticament

significatives.

En la figura 34, quan representem el percentatge de millora clinica en la variable PT s’observa
que les diferéncies significatives de la variable diferéncia (p < 0,005) coincideixen amb la

millora clinica de més d’un 10% en els homes i en els dos moviments. Pel que fa a les dones, hi

ha millora en el moviment de flexié perd només d’un 4%, pero no en el d’extensio.
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POBLACIO ITT POBLACIO ITT
Isocinétics Sexe HOME: PIC TORQUE Isocinétics Sexe DONA: PIC TORQUE
30,00% * 20,00%
25,00%
£ * o 15,00%
& 20,00% E
T 1500% 3 10,00%
x
10,00% 5,00%
5,00%
0,00% EXTENSIO 0,00% FLEXIO EXTENSIO
Placebo 7.48% Placebo 14,23% 18,93%
mECG 19,33% WECG 18,50% 17,56%
1802/SEG

Figura 34. Resultats sexe ITT de la variable isocinética pic torque del % de canvis observats en

cada producte d’estudi. *p<0,005 (0,007 flexid, 0,048 extensid)

En la figura 35, quan representem el percentatge de millora clinica en la variable TT s’observa

que

les diferéncies significatives de la variable diferéncia (p < 0,005) coincideixen amb la

millora clinica de més d’un 10% en els homes i en els dos moviments. Pel que fa a les dones, hi

ha millora en el moviment de flexié, com en la variable pic torque, pero no en el d’extensid.

% millora

POBLACIO ITT POBLACIO ITT
Isocinétics Sexe HOME: TREBALL TOTAL Isocinétics Sexe DONA: TREBALL TOTAL

50,00% . 50,00%
40,00% ! 40,00%
30,00% é 30,00%
20,00% § 20,00%
10,00% _ 10,00%

0,00% FLEXIO EXTENSIO [ 0,00% ¢ FLEXIO EXTENSIO

Placebo 25,30% 15,76% Placebo 28,18% 19,64%

mece e . mecs aso% 28.68%

Figura 35. Resultats sexe ITT de la variable isocinética treball total del % de canvis observats en

cada producte d’estudi. *p<0,005 (0,014 flexid, 0,020 extensid)

En la figura 36, quan representem el percentatge de millora clinica en la PM s’observa que les

diferéncies significatives de la variable diferencia (p < 0,005) coincideixen amb la millora clinica
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de més d’'un 10% en els homes i en els dos moviments. Pel que fa a les dones, en aquesta

variable hi ha millora en els dos moviments, perd es mou només entre el 2 i el 5%.

POBLACIO ITT POBLACIO ITT
Isocinétics Sexe HOME: POTENCIA MITJA Isocinétics Sexe DONA: POTENCIA MITJA
50,00% * N 50,00%
40,00% 40,00%
e g
= 30,00% 2 30,00%
E E
®  20,00% | *  20,00%
10,00% 10,00%
0'00% | FLEXIO EXTENSIO 0,00% FLEXIO EXTENSIO
Placebo 30,38% 25,48% Placebo 42.53% 32,12%
| ECG 48,90% 47,25% ®ECG 47.13% 34,14%

Figura 36. Resultats sexe ITT de la variable isocinética poténcia mitja del % de canvis observats

en cada producte d’estudi. *p<0,005 (0,022 flexid, 0,029 extensid)

4. RESULTATS EVA

4.1. EVAEN EL GRUP GLOBAL

Es va valorar I'eficacia de I'Us de I’AH com a suport nutricional en la variable dolor (EVA) en els
dos grups de tractament, grup actiu amb el producte amb ECG i grup control amb el producte

placebo.

A la taula 26 es reprodueixen els resultats de la variable EVA en els dos grups de tractament,

en la primera visita i el canvi a les 12 setmanes, després del tractament.

Taula 26. Resultats globals de la variable dolor (EVA) en cada producte d’estudi.

Moviment Velocitat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo (n=36) 34,50 33,28 ;37,33 ] -10,00 [ -15,12;-5,32 ],
EVA (mm) 0,452
ECG (n=37) 35,00 [ 33,54 ;37,76 ] -10,00 [-16,32 ;-8,76 ]

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacio estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.
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En la visita basal la distribucié no va ser normal ni en el grup amb ECG ni en el grup placebo. A
les 12 setmanes la distribucié no va ser normal en el grup placebo. A les 12 setmanes tots dos
grups van obtenir un registre semblant i els dos amb tendéncia a la millora, ja que presentaven

valors més baixos en 'escala EVA, pero sense diferencies estadisticament significatives.

4.2. EVA EN FUNCIO DEL SEXE

Es va valorar la variable EVA en els dos grups de tractament pero diferenciant els participants
de cada grup per sexe. A la taula 27 podem observar els resultats obtinguts per a la variable
EVA segons el sexe, en la primera visita i el canvi a les 12 setmanes, després del tractament, en

el grup de tractament placebo i en el grup amb ECG.

Taula 27. Resultats de la variable dolor (EVA) en cada producte d’estudi segons sexe.

Sexe Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo (n=15) 30,000 [ 30,302 ; 35,831 ] -10,867[-18,482;-3,251 ]
HOME 0,727
ECG (n=12) 30,000 [ 30,626 ; 37,708 ] -12,500[-18,326;-6,674 ]
EVA (mm)
Placebo (n=21) 40,000 [ 34,073 ;39,736 ] -10,000[-16,720;-2,803 ],
DONA 0,632
ECG (n=25) 35,000 33,617 ;39,103 ] -15,000[-17,680;-7,440 ],

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacié estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no
normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

EVA: escala visual analogica.

En la visita basal, tant en homes com en dones, la distribucié no va ser normal ni en el grup
amb ECG ni en el grup placebo. A les 12 setmanes la distribucié no va ser normal en cap dels
dos grups (placebo i ECG) en dones. A les 12 setmanes es va observar millora tant en les dones
com en els homes del grup amb ECG respecte al placebo. No hi van haver diferéncies

estadisticament significatives.

4.3. EVA EN FUNCIO DE L’EDAT

També es va valorar la mateixa variable EVA en els dos grups de tractament diferenciats per
edat. A la taula 28 podem observar els resultats obtinguts per a la variable EVA diferenciats per
edat (majors de 50 anys i menor o igual de 50 anys), en la primera visita i el canvi a les 12

setmanes, després del tractament.
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Taula 28. Resultats de la variable dolor (EVA) en cada producte d’estudi segons edat.

Edat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo (n=25) 30,00 32,41 ;37,27 ] -10,00 [ -17,28 ; -4,00 ],
<50 0,158
(mm) ECG (n=25) 35,00[32,86; 37,86 ] -19,00 [ -20,08 ;-10,64 ]
EVA (mm
Placebo (n=11) 36,36 ; 6,360 -9,27 [-16,34;-2,20]
>50 0,527
ECG (n=12) 35,00[31,73; 40,77 ] -6,67[-12,31;-1,03 ]

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacid estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no
normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

EVA: escala visual analogica.

En la visita basal la distribucié només va ser normal en majors de 50 anys en el grup placebo. A
les 12 setmanes la distribucié no va ser normal en el grup placebo dels menors o iguals de 50
anys. A les 12 setmanes els menors o iguals de 50 anys en el grup amb ECG respecte al placebo
van millorar el dolor, pero els > 50 anys no. No hi van haver diferéncies estadisticament

significatives.

4.4. EVA EN FUNCIO DE L'IMC

Per ultim, es va valorar la mateixa variable EVA en els dos grups de tractament diferenciats per
IMC. A la taula 29 figuren els resultats obtinguts per a la variable EVA diferenciats per IMC
(normopes: menor de 25, sobrepés: entre 25 i 30, i obesitat: major de 30), en la primera visita i

el canvi a les 12 setmanes, després del tractament.

Taula 29. Resultats de la variable dolor (EVA) en cada producte d’estudi segons index

de massa corporal (IMC).

Edat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo (n=18) 30,00 31,20; 35,36 ] -6,33[-13,94; 1,27 ]
Normopeés 0,194
ECG (n=18) 30,00[31,76;37,02] -12,44[-18,53;-6,36]
Placebo (n=14) 38,50[32,96;41,61] -14,43[-21,90;-6,951]
EVA (mm) Sobrepeés 0,698
ECG (n=10) 38,00; 7,528 -12,50[-19,70;-5,30]
Placebo (n=4) 40,00 [ 29,54 ; 45,46 ] -11,00[-36,02; 10,021,
Obesitat 0,083
ECG (n=9) 30,00[30,31;40,80] -10,00[-22,02 ;-3,54 ]

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacio estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no
normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

EVA: escala visual analogica.

En la visita basal la distribucié només va ser normal en els que presentaven sobrepeés en el
grup amb ECG. A les 12 setmanes la distribucié no va ser normal en el grup placebo dels que

presentaven obesitat. A les 12 setmanes els que presentaven normopés van tenir tendéncia a
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la millora en el grup amb ECG respecte al placebo, perd no en la resta. No hi van haver

diferéncies estadisticament significatives.

5. RESULTATS ECOGRAFIA

5.1. ECOGRAFIA EN EL GRUP GLOBAL

Es va valorar I'eficacia de I'is de ’'AH com a suport nutricional en la variable ecografia en els
dos grups de tractament, grup actiu amb el producte amb ECG i grup control amb el producte

placebo.

A la taula 30 podem observar els resultats de la variable ecografia en els dos grups de

tractament, en la primera visita i el canvi a les 12 setmanes, després del tractament.

Taula 30. Resultats globals de la variable ecografia en cada producte d’estudi.

Moviment Velocitat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo (n=36) 11,32 +3,28 0,5[-,702; 1,508 ],
ECOGRAFIA (mm) 0,237
ECG (n=37) 11,30 £ 3,07 0[-1,602;0,575]

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacié estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

A la visita basal la distribucid va ser normal. A les 12 setmanes la distribucié no normal va ser
en el grup placebo. A les 12 setmanes es va observar una lleugera millora del grup amb ECG

respecte al placebo, sense diferencies estadisticament significatives.

5.2. ECOGRAFIA EN FUNCIO DEL SEXE

Es va valorar la variable ecografia en els dos grups de tractament pero diferenciant els
participants de cada grup de tractament per sexe. A la taula 31 s’exposen els resultats
obtinguts per a la variable ecografia segons el sexe, en la primera visita i el canvi a les 12

setmanes, després del tractament, en el grup de tractament placebo i en el grup amb ECG.

Taula 31. Resultats de la variable ecografia en cada producte d’estudi segons sexe.

Sexe Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo(n=15) 12,000; 3,273 0,067 [-1,776 ;1,909 ]
HOME 0,879
ECOGRAFIA ECG (n=12) 12,000 [ 10,386 ; 15,198 ] -0,125[-2,098; 1,848 ]
(mm) Placebo(n=21) 10,833 3,276 0,643[-0,852;2,137 ]
DONA 0,181
ECG (n=25) 11,000[9,577; 11,583 ] -0,700 [ -2,097 ; 0,697 ]

®
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Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacid estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

A la visita basal la distribucié no va ser normal en el grup amb ECG, tant en homes com en
dones. A les 12 setmanes totes les distribucions van ser normals. A les 12 setmanes els millors
registres van ser en els grups amb ECG que tendeixen a la millora respecte als grups placebo,

més en dones que en homes. No hi van haver diferéncies estadisticament significatives.

5.3. ECOGRAFIA EN FUNCIO DE L'EDAT

També es va valorar la mateixa variable ecografia en els dos grups de tractament diferenciats
per edat. A la taula 32 es reprodueixen els resultats obtinguts per a la variable ecografia
diferenciada per edat (majors de 50 anys i menor o igual de 50 anys), en la primera visita i el

canvi a les 12 setmanes, després del tractament.

Taula 32. Resultats de les variables dolor i ecografia en cada producte d’estudi segons edat.

Edat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo(n=25) 11,540 ; 3,6455 0,060[-1,452;1,572]
<50 0,400
ECOGRAFIA ECG (n=25) 11,620 ; 3,3081 -0,780[-2,154 ; ,594 ]
(mm) Placebo(n=11) 10,818 ;2,3160 0,000[-,189; 2,553 1],
>50 0,413
ECG (n=12) 10,625 ; 2,4966 0,000[-1,988 ;2,071 ],

Els resultats basals s’expressen en mitjana * desviacié estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

A la visita basal totes les distribucions van ser normals. A les 12 setmanes les distribucions no
normals van ser tant en el grup amb ECG com en el grup placebo en els majors de 50 anys. A
les 12 setmanes el millor registre el vam trobar en els menors o igual a 50 anys en el grup amb

ECG respecte al grup placebo. No hi van haver diferéncies estadisticament significatives.

5.4. ECOGRAFIA EN FUNCIO DE L'IMC

Per dltim, es va valorar la mateixa variable ecografia en els dos grups de tractament
diferenciats per IMC. A la taula 33 podem observar els resultats obtinguts per a la variable
ecografia diferenciats per IMC (normopes: menor de 25, sobrepeés: entre 25 i 30, i obesitat:

major de 30), en la primera visita i el canvi a les 12 setmanes, després del tractament.
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Taula 33. Resultats de la variable ecografia en cada producte d’estudi segons index de massa

corporal (IMC).

Edat Producte Basal Canvis a les 12 setmanes p
Placebo (n=18) 10,750 ; 3,9788 0,306 [ -1,588; 2,199 ]
Normopes 0,779
ECG (n=18) 10,806 ; 2,7286 0,639[-,974;2,252]
ECOGRAFIA Placebo(n=14) 12,214 ;2,5774 -1,500[ -,338; 2,052 ]
Sobrepés 0,042
(mm) ECG (n=10) 10,250 ; 1,9896 -3,000 [ -3,796;,296 ],
Placebo(n=4) 10,500 [ 9,227 ; 12,273 ] -1,000 [ -8,027 ; 6,527 ] a
Obesitat 0,083
ECG (n=9) 13,444 ; 3,8766 -2,000[-3,939;1,050]

Els resultats basals s’expressen en mitjana + desviacié estandard per distribucié normal i en mitjana [95% IC] per distribucié no

normal. Els resultats dels canvis a les 12 setmanes s’expressen en mitjana [95% IC]. Els subindexs , indica distribucié no normal.

A la visita basal totes les distribucions van ser normals excepte el grup placebo en els que
presentaven obesitat. A les 12 setmanes les distribucions no normals van ser en el grup amb
ECG dels que presentaven sobrepés, i en el grup placebo dels que presentaven obesitat. A les
12 setmanes vam observar una diferencia estadisticament significativa del grup amb ECG
respecte al grup placebo en els que presentaven sobrepes. Els que presentaven obesitat també

tenien una tendeéncia a la millora, pero no els que presentaven normopés.
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Discussio

L'OA és la malaltia articular més freqiient, i concretament en el genoll causa una discapacitat
important en edats mitjanes i avancades de la vida, a més de tenir una repercussido economica
elevada. Les persones amb aquesta patologia presenten dolor i inflamacio de I'articulacio del
genoll afectat, pero també una afectacié muscular dels grups musculars que I’'envolten (muscul
guadriceps i musculs isquiotibials). El tractament d’aquesta patologia consisteix a disminuir els
simptomes amb farmacs i millorar l'estat del sistema musculoesquelétic que envolta
I"articulacio amb la fisioterapia. Ara bé, una bona valoracio de la pérdua de la funcionalitat de
la musculatura relacionada amb [l'articulacié, feta de manera objectiva amb un aparell
isocinetic, ens permetria actuar precogment en fases inicials de I'OA. Una possibilitat
d’actuacio és consumir un suplement nutricional com I'ECG amb AH per millorar les propietats
viscoelastiques de [larticulacié i tractar aquesta degeneracié articular i/o enfortir la
musculatura, que es pot acompanyar amb programes de rehabilitaci6 per enfortir la

musculatura.

El present estudi ha confirmat que el consum del iogurt suplementat amb ECG durant 12
setmanes, i concretament en els homes, produeix una millora estadisticament significativa en
la capacitat muscular del genoll afectat, en comparacié6 amb control, a la velocitat de
180°/SEG. En concret, s’observa una millora de PT (extensio 12%, flexié 13%), de TT (extensié

22%, flexid 18%) i PM (extensid 22%, flexid 19%).

S’ha valorat I'evolucié dels parametres isocinetics de forca muscular dels diferents grups
musculars implicats en I'articulacié del genoll, aixi com el dolor i el liquid sinovial, mitjangant
ecografia, en pacients amb gonalgia lleu, abans i després del consum d’un iogurt suplementat

amb ECG ric en AH.

En I'estudi, les variables isocinetiques valorades han estat PT, TT i PM. El PT és la maxima forca
muscular en qualsevol moment durant una repeticio i és indicatiu de la capacitat muscular. El
TT és la forca muscular total per la repeticid amb major quantitat de treball i és indicatiu de la
capacitat del muscul per produir forca al llarg d’un rang de moviment. | la PM és el treball total
dividit pel temps i representa la rapidesa amb qué un muscul pot produir forca. EIPTi el TT sén
variables que ens indiquen la capacitat del muscul perd amb diferencies: el PT reflecteix el
comportament del muscul en un sector puntual de tot el recorregut mentre que el TT
reflecteix el treball del muscul durant tota la prova; per tant, aquesta ultima variable esta més

relacionada amb la funcionalitat articular.
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La valoracio de les variables isocinetiques PT, TT i PM és pot fer a diferents velocitats angulars:
lenta, mitjana o rapida. Actualment, en la literatura hi ha controversia pel que fa a les
velocitats angulars, pero els fabricants dels aparells suggereixen recomanacions quant a la

posicid i la velocitat que cal tenir en compte a I’hora de realitzar la prova (Alqualo, 2010).

En el nostre estudi hem valorat a una velocitat mitjana (180°/SEG) i a una velocitat rapida

(240°/SEG), basant-nos en I'estudi de Martinez Puig (Martinez-Puig et al., 2009).

En I'OA és molt important I'estat de la musculatura que envolta I’articulacié i que li donara
estabilitat. La musculatura implicada directament en aquesta articulacio la integren el muscul
guadriceps, responsable del moviment d’extensié del genoll, i els musculs isquiotibials,
responsables de la flexié del genoll. La pérdua de forca extensora i flexora s’atribueix a la
debilitat del muscul quadriceps, perqué la seva forga (la generacié de PT) és un determinant
important de la funcié fisica en subjectes amb OA de genoll (Hafez et al., 2013). Alteracions
musculars en pacients amb OA de genoll no es limiten al mudscul quadriceps, sind que també
impliquen els musculs isquiotibials (Hafez et al., 2013). En els individus amb OA de genoll, es
creu que una disminucié en el moment de flexid és una estrategia de compensacié utilitzada

per reduir la carrega en I'articulacio del genoll (Astephen et al., 2008).

La forca muscular varia segons sexe i edat, en una poblacié sana; les dones tenen la forca
muscular menor que els homes en tots els grups d’edat. La forca muscular masculina
disminueix progressivament i linealment amb I'edat, mentre que en el mdscul femeni la forga
disminueix al voltant dels 41 anys (Danneskiold-Samsge et al., 2009). Aquest fet justifica la
distribucié no normal de la poblacié d’aquest estudi quan hem fet I'analisi estadistica de la
poblacié global. Quan hem dividit la poblacié per sexe i edat la distribucid de la poblacié ha

estat majoritariament normal.

Kasai et al. van observar diferéncies de sexe i edat relacionades amb la composicié i la qualitat
muscular. Diversos estudis també han suggerit que la perdua de la funcid ovarica associada
amb una disminucié de les concentracions de 17B-estradiol circulant indirectament podria
estar associada amb la disminucio accelerada de la forca muscular després de la menopausa
(Sirola i Rikkonen, 2005). Canvis en les hormones sexuals que afecten el metabolisme muscular
podrien explicar que la resposta sigui millor en homes. No obstant aix0, es necessiten més
estudis per explicar les raons d’aquestes diferéncies entre sexes, que també poden

proporcionar més informacio sobre les funcions musculars (Molczyk et al., 1991).
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Els resultats obtinguts en aquest estudi suggereixen que el consum d’ECG pot millorar
deficiencies en la for¢ca muscular del genoll afectat. Un dels factors de risc de I'evolucié de la
gonalgia lleu és la debilitat muscular, que fa que [Iarticulaci6 del genoll no treballi
adequadament i que la patologia pugui evolucionar de manera més rapida. En les valoracions
isocinetiques, les variables com el PT i el TT ens permeten veure la for¢ca d’un muscul i com la
pot mantenir en un temps de treball determinat. Ara bé, un muscul no només ha de tenir
forga, sind que també ha de reaccionar de manera rapida i aix0 ho podem veure amb la
variable PM. En I'estudi, podem observar que després de 12 setmanes d’ingestio del iogurt
suplementat amb ECG milloren les variables isocinetiques i, per tant, les capacitats musculars

gue directament protegiran I'articulacio perqué la funcionalitat del genoll sigui correcta.

Des del nostre coneixement, la informacié sobre la importancia clinica en les millores de les
mesures isocinétiques del genoll és escassa. Knapik i Dauty proposen que quan la comparacié
entre dues dades de variables isocinetiques dona com a resultat una diferéncia superior al 10%
es considera generalment que sén funcionalment importants (Knapik et al., 1991; Dauty et al.,

2007).

Per aquesta rad hem elaborat unes taules en les quals es presenta un resum de les variables
isocinetiques que han obtingut diferencia significativa o millora clinica 2 10% del grup amb ECG
respecte al grup placebo, quan dividim la poblacid per sexe i edat, i que sdn importants

funcionalment.

En la taula 34 podem veure les diferéncies de millora de les variables isocinétiques entre el
grup amb ECG i el placebo, en el conjunt de tots els participants, sense diferenciar per sexe ni
edat. En cap de les variables isocinetiques s’ha obtingut un percentatge de millora superior al
10%, que indicaria un impacte clinic. Aixo es pot justificar pel fet de no diferenciar segons sexe
i edat, ja que com hem dit anteriorment la forca muscular varia en funcié d’aquestes dues
variables. A més, cal tenir en compte que en els resultats globals hi va haver una distribucié no

normal de la poblacio.

Taula 34. Variables isocinetiques en els pacients en gonalgia lleu: Diferencies de millora en la

poblacio global.

Diferéncia
ECG /Placebo
PTF 180 7%

Maxima forca en una repeticid dels musculs Isquiotibials
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PT F 240 3%
Maxima forca en una repeticié dels musculs Isquiotibials
PTE 180 =
Maxima forga en una repeticié del muscul Quadriceps
PT E 240 -4%
Maxima forca en una repeticié del muscul Quadriceps
TTF 180 2%
Manteniment de la forga de contraccié dels musculs Isquiotibials
TT F 240 2%
Manteniment de la forga de contraccié dels musculs Isquiotibials
TTE 180 3%
Manteniment de la for¢a de contraccié del muscul Quadriceps
TT E 240 3%
Manteniment de la for¢a de contraccié del muscul Quadriceps
PM F 180 -6%
Rapidesa per produir forga dels musculs Isquiotibials
PM F 240 -4%
Rapidesa per produir forga dels musculs Isquiotibials
PM E 180 -6%
Rapidesa per produir for¢a del muscul Quadriceps
PM E 240 1%

Rapidesa per produir for¢ca del muscul Quadriceps
PT: moment maxim de for¢a que pot fer un muscul en una repeticié. TT: capacitat del muscul per mantenir la forga de contraccié

durant tota la prova. PM: com de rapid un muscul pot produir forga. F: moviment de flexié on el muscul principal sén els
isquiotibials. E: moviment d’extensié on el muscul principal és el quadriceps. 180: velocitat de la prova, 1802/SEG. 240: velocitat de
la prova, 2402/SEG. En la columna Diferéncia ECG/Placebo es mostra la diferéncia en % entre la millora del grup ECG i la millora del

grup placebo, després de les 12 setmanes del consum d’un iogurt baix en greix suplementat o no amb ECG.

La mateixa valoracio clinica, quan separem la poblacio per sexe, en homes ddna una diferéencia
> al 10% concretament en el PT, un 24% que correspondria als musculs isquiotibials,
responsables de la flexié del genoll, i en el TT fins a un 35% reflectint el mudscul quadriceps,

responsable de |'extensié del genoll.

En la taula 35 aquests percentatges son diferents als descrits en la taula 34, ja que els valors
son la diferencia del grup amb ECG respecte al grup control, separats per sexe. Per tant, en
comparacié amb el grup control el percentatge de millora a velocitat de 180°/SEG és d’'un 10%
per al PT, un 16% en TT i un 14% en la PM per als musculs isquiotibials, i d’'un 10% en PT, un
18% en TT i un 21% en PM per al muscul quadriceps. A la velocitat de 240°/SEG, el percentatge
de millora és d’un 10% en TT per als musculs isquiotibials, i d’'un 48% en la PM per al muscul
guadriceps. Cal destacar que en homes, la millora del 10% en el PT és significativa entre el grup

recerca i el grup control.

En les dones, un percentatge de millora igual o superior al 10% només s’observa en el TT dels
musculs isquiotibials a la velocitat de 180°/SEG, amb una diferéncia respecte al grup control

d’un 18%, encara que no és significativa.
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En els homes vam obtenir quasi significacid estadistica, amb un percentatge de millora en
comparacio amb el valor basal en les variables de PT, amb un 18% en el muscul quadriceps; de
TT, amb un 44% de la musculatura isquiotibial; i en la PM d’un 48% en el muscul quadriceps a
una velocitat de 180°/SEG. També en la variable PM, un 63% en el muscul quadriceps a una
velocitat de 240°/SEG. En la taula 35 s’observen les diferéncies en les variables isocinétiques

entre els dos grups de tractament, separats per sexe en pacients que presenten gonalgia lleu.

Taula 35. Variables isocinetiques en els pacients en gonalgia lleu: Diferencies de millora segons

sexe.
RESULTATS SEGONS SEXE
Diferéncia
ECG/Placebo

PT F 180
Maxima forca en una repeticié dels musculs 10% * 0,039
Isquiotibials
PTE 180
Maxima forca en una repeticié del muscul Quadriceps 10%
TTF 180
Manteniment de la forga de contraccié dels musculs 16%
Isquiotibials
TT F 240
Manteniment de la forga de contraccié dels musculs 10%
Isquiotibials
TTE 180
Manteniment de la for¢a de contraccié del muscul 18% * 0,053
Quadriceps
PM F 180
Rapidesa per produir forca dels musculs Isquiotibials 14%
PM E 180
Rapidesa per produir for¢ca del muscul Quadriceps 21%
PM E 240
Rapidesa per produir for¢ca del muscul Quadriceps 48%

DONES  TTF 180
Manteniment de la forga de contraccié dels musculs 18%
Isquiotibials

PT: moment maxim de forga que pot fer un muscul en una repeticié. TT: capacitat del muscul per mantenir la forga de contraccié
durant tota la prova. PM: com de rapid un muscul pot produir forga. F: moviment de flexié on el muscul principal sén els
isquiotibials. E: moviment d’extensié on el muscul principal és el quadriceps. 180: velocitat de la prova, 1802/SEG. 240: velocitat de
la prova, 24092/SEG. En la columna Diferéncia ECG/Placebo es mostra la diferéncia en % entre la millora del grup amb ECG i la
millora del grup placebo, després de les 12 setmanes del consum d’un iogurt baix en greix suplementat o no amb ECG.

Diferéncia estadisticament significativa del grup en recerca + millora clinica > 10% del grup en recerca.

Millora clinica > 10% del grup en recerca.

Quant a la poblacié ITT dividida per sexe, aquest estudi confirma que el iogurt desnatat
suplementat amb un compost natural ECG ric en AH (80 mg/d) consumit durant 12 setmanes

pot millorar I’estat muscular en I'articulacié del genoll afectat en els homes que pateixen dolor
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lleu en comparaci6 amb el valor basal del mateix genoll a la velocitat de 180°/SEG.
Concretament, la millora clinica del grup amb ECG en el PT és d’un 25,41% en els musculs
isquiotibials i d’'un 19,33% en el muscul quadriceps; en el TT és d’'un 42,98% en els musculs
isquiotibials i d’'un 37,97% en el muscul quadriceps; i en la PM és d’un 48,90% en els musculs
isquiotibials i d’un 47,25% en el muscul quadriceps. En general, podem dir que hi ha una
millora d’almenys un 11% en els homes a una velocitat de 180°/SEG, en comparaciéo amb el
grup control, obtenint-se diferéncies estadisticament significatives en totes les variables

isocinetiques en homes i a la velocitat de 180°/SEG.

Per tant, la millora de la forgca muscular en I'articulacié del genoll afectat observada després de

la intervencidé ECG podria suggerir la seva importancia en la practica clinica (Leung, 2001).

En la taula 36, quan observem la diferencia entre el grup amb ECG i el placebo segons I'edat
veiem una millora clinica en els majors de 50 anys, a velocitat mitjana de 180°/SEG, en les tres
variables isocinetiques quan valorem els musculs isquiotibials i en la variable PM pel que fa al

muscul quadriceps.

A més, el PT, a 180°/SEG, dels musculs isquiotibials té una millora clinica significativa respecte
a la valoracié basal. Per tant, els majors de 50 anys obtenen una millora clinica de la forga
muscular, principalment de la musculatura isquiotibial. Com hem dit anteriorment, es confirma

gue I'edat és un parametre que influeix en la for¢ca muscular.

Taula 36. Variables isocinétiques en els pacients en gonalgia lleu: Diferencies de millora segons

edat.

RESULTATS SEGONS EDAT

Diferéncia
ECG/Placebo

>50 ANYS [ ko)

Maxima forga en una repeticio dels musculs 19% * 0,053
Isquiotibials

TTF 180

Manteniment de la forga de contraccid dels musculs 27%
Isquiotibials

PM F 180

Rapidesa per produir forga dels musculs Isquiotibials 28%
PM E 180

Rapidesa per produir forga del muscul Quadriceps 16%

PT: moment maxim de forga que pot fer un muscul en una repeticié. TT: capacitat del muiscul per mantenir la forga de contraccié
durant tota la prova. PM: com de rapid un muscul pot produir forga. F: moviment de flexié on el muscul principal sén els
isquiotibials. E: moviment d’extensié on el muscul principal és el quadriceps. 180: velocitat de la prova, 1802/SEG. 240: velocitat de
la prova, 24092/SEG. En la columna Diferéncia ECG/Placebo es mostra la diferéncia en % entre la millora del grup amb ECG i la

millora del grup placebo, després de les 12 setmanes del consum d’un iogurt baix en greix suplementat o no amb ECG.
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Diferéncia estadisticament significativa del grup en recerca + millora clinica > 10% del grup en recerca.
Millora clinica > 10% del grup en recerca.

En relaciéo amb la metodologia utilitzada, quan es fa I'analisi de I'estudi cal tenir en compte si
parlem de la poblacid intencié de tractar (ITT) o per protocol (PP). Com diu la guia
Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT) sobre la descripcié d’un estudi
d’intervencid, el terme «intencié de tractar modificat» és molt ampliament utilitzat per
descriure una analisi que exclou els participants que no s’adhereixen adequadament al
protocol, en particular aquells que no van rebre una determinada quantitat minima de la
intervencié. Tot i aix0, la mateixa guia ens proposa que un terme alternatiu que és «per
protocol», en favor d’una descripcid clara d’exactament qui va ser inclos en cada analisi, que
s’adhereixin adequadament al protocol, en particular aquells que no van rebre una

determinada quantitat minima de la intervencié (Altman et al., 2001; Moher et al., 2012).

Amb la intencié d’obtenir assajos clinics aleatoritzats (ACA) ben dissenyats i correctament
executats, un grup de cientifics i editors va desenvolupar els criteris CONSORT. Es van publicar
per primera vegada el 1996 i es van actualitzar I'any 2001. La descripcié consta d’un diagrama
de flux de llista de control que els autors poden utilitzar per informar d’'un ACA. Moltes revistes
mediques i els principals grups editorials internacionals han avalat la utilitzacié del CONSORT.

La descripcio facilita I'avaluacio critica i la interpretacié dels ACA (Moher et al., 2012).

Després d’una reunio d’experts el mes de gener de 2007, la declaraci6 CONSORT s’ha revisat
més enlla i es va publicar com la Declaraci6 CONSORT 2010 (Moher et al., 2012). Aquesta
actualitzacié millora la redaccié i la claredat de la llista de comprovacid anterior i incorpora les
recomanacions relacionades amb els temes que recentment han rebut el reconeixement, com

a resultat biaix d’informe selectiu (Moher et al., 2012).

En el conjunt de I'estudi i en publicacions sobre el mateix treballem amb la poblacio ITT, pero
degut al fet que aquesta tesi se centra més en I'estudi isocinétic, on és necessari el valor final

de la prova, s’ha treballat amb la poblacio PP.

Davant d’aix0, la majoria dels nostres resultats i les analisis estadistiques s’han fet amb la
poblacié PP, malgrat que també s’inclou un apartat on s’analitza una part de la poblacié ITT, ja

qgue son els resultats de I'estudi que finalment s’han publicat.

En aquest estudi, les mesures musculars es van fer utilitzant una metodologia de referéncia,

amb un dinamometre i un sistema computat que permet arcs de moviment que es mesuren
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a una velocitat angular constant. La valoracié isocinética és un metode precis per avaluar
I'activitat muscular (Molczyk et al., 1991). Les dades obtingudes amb aquesta valoracid
podrien utilitzar-se per posar en practica programes de rehabilitacié que fossin més efectius
(Douglas, 1995), ja que estarien elaborats mitjangant el resultat de valoracions objectives.
Actualment es poden fer valoracions de manera objectiva i/o subjectiva. Majoritariament es
fan valoracions subjectives mitjangant I'escala de Daniels, que sén facils i economiques de
realitzar, pero que no ens donen uns resultats fiables per poder avaluar I'evolucid en el
tractament i/o de la patologia. En canvi, I'aparell isocinétic ens proporciona uns valors

objectius.

Diversos articles en la literatura posen de manifest la importancia d’establir la fiabilitat i la
validesa d’aquests aparells, ja que aixi es podra garantir la valoracié precisa del rendiment
muscular (Douglas, 1995; Orri, 2008). Multiples estudis han valorat la fiabilitat i validesa dels
dinamometres isocinetics en protocols de les diferents articulacions (Tunstall et al., 2005;
Aydog et al.,, 2004; Meeteren et al.,, 2002; Lund et al.,, 2005). La finalitat d’aquests sén

estandarditzar i validar protocols per posar en marxa programes efectius de rehabilitacio.

Hi ha components que poden influir en la fiabilitat isocinética, com ara errors de I'aparell i de
I’examinador, i per tant és important tenir-ho en compte i controlar en I'ambit clinic totes
aquelles situacions que siguin possibles, com ara el manteniment i calibratge de I'aparell, la

planificacid i I'estandarditzacio del procediment de la prova (Douglas, 1995).

En el nostre estudi, préeviament es va elaborar un procediment normalitzador de treball (PNT)
en el qual s’especificava cada pas per fer la prova, de tal manera que tots els fisioterapeutes
encarregats de valorar ho feien de la mateixa manera. A més, aquest PNT va ser consensuat i
practicat entre tots els fisioterapeutes que formaven part de I’estudi per tal d’evitar errors de
protocol en la valoracié. Vam fer un estudi previ per observar la fiabilitat i validesa en la prova
isocinetica test-retest en I'articulacié del genoll, I'objectiu de la qual era reproduir un protocol
de valoracié isocinetica en l'articulacié del genoll i analitzar variables isocinetiques en joves
sans per determinar la fiabilitat intra i interavaluador. Les variables estudiades van ser els
parametres del rendiment muscular (PT, TT i PM) i les variables de posicio, relatives a les
mesures de la instal-lacié del pacient en el seient del dinamometre: respatller, seient davant-
darrere, algcada seient, longitud adaptador i posicié del dinamometre. Els resultats obtinguts

amb aquest estudi van demostrar que el dinamometre Biodex System 4 és fiable tant per a la
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prova intraavaluador com per a la prova interavaluador en la valoracié isocinética de

I'articulacioé del genoll.

També, tal com indica el fabricant de I'aparell isocinétic, un cop al mes es procedia a fer-ne el

calibratge, seguint exactament les indicacions de fabrica.

Actualment, I'estudi del rendiment muscular sembla que pot basar-se en la valoracié
isocinetica, encara que per a la interpretacio i descripcid dels resultats sdn necessaris més
estudis perqué es pugui utilitzar com a referent un protocol de valoracié (Nerin, 2007). En el
nostre estudi aportem valors de referéncia de PT, TT i PM de proves isocinetiques basals per a

la patologia de gonalgia lleu o OA incipient de genoll.

Pel que fa al tractament amb AH, la majoria d’estudis s’han fet amb injeccions d’AH via
intraarticular (ia). Si es compara amb altres tractaments per a I'OA de genoll, en diferents
estudis I’AH via ia va mostrar una eficacia variable, mentre que els farmacs antiinflamatoris no
esteroidal (AINE) i vitamines E i D no van mostrar cap efecte sobre la progressié de I'OA

(Gallagher et al., 2014).

En una comparacio de tractaments comuns d’OA de genoll segons la seva eficacia relativa es va

comprovar que tractaments ia amb AH eren superiors als farmacs AINE (Bannuru et al., 2015).

Per millorar la nostra comprensié dels beneficis terapeutics d’aquest tractament es continuen
fent estudis. Una metaanalisi estableix per a ’AH, a més, un paper per viscosuplementacio,
gue és la injeccid intraarticular d’AH, que millora les caracteristiques bioquimiques en les
articulacions afectades d’OA i produeix un alleugeriment del dolor, i per tant dels simptomes
de I'OA de genoll De moment, esta clar que la viscosuplementacio és més eficag en les etapes
inicials i intermédies de I'OA que no pas en una etapa avangada, i que aquesta terapia és

excepcionalment segura en comparacié amb altres tractaments de I’OA (Migliore et al., 2008).

Les diferencies en I'activitat muscular després del consum d’ECG no es van traduir en
canvis en la percepcié del dolor, probablement a causa de la baixa intensitat del dolor inicial,
pero sembla ser que la sintesi d’AH pot regular la inflamacié associada a la remodelacié en el

muscul esqueletic (Hunt, 2013).

L’activitat muscular podria estar relacionada amb la sintesi intrinseca d’AH, que és necessaria
per diferenciar els mioblasts i formar cel-lules musculars (Hunt, 2013). De la mateixa manera,

s’ha demostrat in vitro en fibroblasts sinovials humans que I'ECG pot tenir un efecte,
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dependent de la dosi, en I'estimulacié de la sintesi d’AH endogen (Torrent, 2009). Des de la
sintesi endogena d’AH que s’associa amb la miogenesi, els efectes del consum d’ECG en la
funcid muscular podrien explicar-se per una millora en la miogeénesi, que ampliaria les

perspectives actuals sobre la prevencio de I'OA.

Tashiro et al., en un estudi sobre I'eficacia de I'administracié oral d’AH, van observar durant 12
mesos, 60 persones amb OA (grau 2 o 3 segons |'escala de Kellgren-Lawrence) assignades a
I’atzar en dos grups, un dels quals va ingerir AH (200 mg un cop al dia), mentre que I'altre va
ingerir placebo. A més, els subjectes d’ambdds grups van realitzar cada dia, com a part del
tractament, exercicis d’enfortiment del muscul quadriceps. La millora tendia a ser més clara en
el grup amb AH, i aquesta tendéncia va ser més evident en els subjectes de < 70 anys. Per als
subjectes relativament més joves, I'efecte de I’AH oral sobre la musculatura va ser millor que

en el grup placebo en el segon i quart mes després de I'inici del consum (Tashiro et al., 2012).

En un altre estudi es van observar els efectes clinics i bioquimics de 250 mg/d ECG oral (65%
AH) en cavalls joves amb osteocondrosi. Al final del tractament (60 dies) i a partir de llavors
(cada 30 dies) es va observar que els animals que van rebre el suplement d’ECG tendien a
mostrar una puntuacid més baixa de vessament sinovial, aixi com una major concentracié
d’AH, oxid nitric i prostaglandina E2 (PGE2) en el liquid sinovial. Les diferencies, pero, no van

ser estadisticament significatives en comparacié amb el control (Carmona et al., 2009).

Balogh et al. indiquen que I’AH administrat per via oral s’absorbeix i distribueix de forma
ubiqua en les articulacions. Els resultats experimentals en rates i gossos beagle, utilitzant
radiomarcadors d’AH, van indicar que I’AH administrat per via oral s’absorbeix i distribueix a la
pell, els ossos i les articulacions sinovials, incloent les articulacions del genoll, i es mantindria
en aquests teixits durant periodes prolongats. El patré de distribucio en el cos i el curs de
temps d’aclariment dels teixits van indicar que una part substancial d’AH administrat per via

oral s’absorbeix, sense degradacio substancial (Balogh et al., 2008).

No obstant aixo, els efectes terapeutics de I'AH en pacients amb OA de genoll no
necessariament requereixen I'absorcié d’AH. En un estudi recent, Asari et al. van informar que
un AH d’alt pes molecular pot unir-se al receptor 4 Toll-like (TLR4) en l'epiteli intestinal, i
exercir activitat biologica sense ser absorbit; I'associacié d’AH amb TLR4 ha demostrat que
augmenta la secrecio de supressor de citocines de senyalitzacié 3 (SOCS3), que condueix a la
supressio de I'expressié de citocines proinflamatories. La unié d’AH amb TLR4 també suprimeix

I’expressio de pleiotrophin que, de nou, contribueix a la supressié de la inflamacid. Per tant, els
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efectes terapeutics d’AH observats en I'estudi poden ser resultat d’aquests mecanismes, amb

I’AH que queda sense absorbir en els intestins (Asari et al., 2010).

Una altra possibilitat és que I'efecte terapéutic de I’AH s’obtingui a través de mecanismes
similars a la glucosamina. La glucosamina és un altre suplement que pot alleujar simptomes de
I’OA de genoll i pot inhibir la progressié de la malaltia. Encara que el seu mecanisme no s’entén
completament, es creu que la glucosamina pot inhibir la progressid de la malaltia per exhibir
activitats condroprotectores i antiinflamatories mitjancant la supressio de les funcions dels
neutrofils, com ara la generacioé de superoxid, la fagocitosi, I'alliberament d’enzims granul i la
guimiotaxi. D’altra banda, s’ha demostrat que la glucosamina suprimeix la resposta de cél-lules
T sense imprimacido en interferir amb les funcions cel-lulars presentadores d’antigen i
mitjangant la inhibicid de la proliferacié de cél-lules T induida per CD3. No obstant aixo, el
mecanisme antiinflamatori de la glucosamina sobre I'artritis és poc conegut. Hua indica que la
glucosamina pot suprimir I'expressié d’ARNm i la produccié d’IL-8 per sinoviocits activats per
IL-1b. D’altra banda, la glucosamina inhibeix I’0xid nitric, la produccié de PGE2 i la fosforilacio
de p38 MAPK per sinoviocits activats. A més, diversos assajos clinics a curt i llarg termini en
I’osteoartritis han demostrat I'efecte dels simptomes modificadors de la glucosamina sense

esdeveniments adversos aparents (Hua et al., 2007).

La glucosamina és un agent que pot modificar la malaltia d’OA, tot i que I'eficacia terapeutica i
el mecanisme d’accié continuen sent controvertits. N-acetyl glucosamina és el monosacarid
gue es forma de I’AH en combinacid amb acid glucuronic. Recentment s’ha investigat el
potencial de la glucosamina per modular I'activitat de I’'NF-kB i I'expressid genica anormal
induida per citocines en els condrocits articulars humans, aillats del cartilag articular del cap
femoral després de la cirurgia per fractura de coll de femur, es va proposar que es produeix a
través d’un procés epigeneétic. La glucosamina pot prevenir desmetilacié induida per citocines
d’un lloc especific CpG en el promotor IL1b, i aixd es va associar amb una disminucié de
I'expressié d’IL1b. Aquests estudis proporcionen un mecanisme d’accié potencial per als
agents modificadors de la malaltia OA de genoll, a través d’NF-kB. Aquests resultats demostren
la necessitat de fer més estudis per establir el paper d’'NF-kB en la desmetilacié de I’ADN en els
condrocits humans (Imagawa et al., 2011). Es possible que I'N-acetil glucosamina alliberada
per la ingestid via oral d’AH pot millorar els simptomes d’OA de genoll de la mateixa manera

que la glucosamina (Torrent et al., 2009).
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Souich observa I'absorcié, distribucié i mecanisme d’accié dels farmacs simptomatics d’accioé
lenta per a 'OA (SYSADOA). Hi ha moltes preguntes sobre la cinetica i mecanisme d’accié dels
SYSADOA que encara estan mal contestades. En la seva revisid examina les dades que donen
suport a I'absorcio oral i la distribucié corporal dels SYSADOA, i en discuteix el mecanisme
d’accid. Els SYSADOA s’absorbeixen a l'intesti prim amb una biodisponibilitat que va del 5 al
45%, i s'Tacumulen en els teixits articulars. Es centra en tres compostos naturals, AH, CSi la
GlcN, considerats farmacs d’accié lenta per a I'osteoartritis (SYSADOA) amb una mida de
I’efecte de 0,60, 0,75 i 0,58, respectivament (Zhang et al., 2010). El mecanisme d’accié d’AH i
CS difereix en diversos aspectes del de la GIcN. En ser molecules grans, AH i CS no penetren en
condrocits, sinoviocits, osteoblasts, osteocits i osteoclasts, i provoquen I'efecte antiinflamatori
mitjancant la participacio de receptors de membrana, per exemple, CD44, TLR4, i ICAM1, amb
un doble efecte resultant: impedir que aquests receptors participin en els fragments de la
matriu extracel-lular, causa de la reaccio inflamatoria, i bloquejar les vies de transduccié de
senyal activades pels fragments, disminuint aixi la translocacié nuclear de factors de
transcripcid proinflamatoria. La GIcN penetra en les cel-lules per mitja de transportadors de
glucosa. L'efecte primari de la GIcN esta associat a la seva capacitat de proteines O-
GlcNAcylate i, com a conseqliencia, modula la seva activitat, per exemple, disminuir la
translocacié nuclear de I'NF-kB. La GIcN també pot afectar la transcripcié de citocines
proinflamatories per mecanismes epigeneétics. Les caracteristiques del mecanisme d’accié
recolzen I'is de CS combinat amb GIcN, i suggereixen que AH i CS seran més eficacos en les

fases inicials d’OA (Souich, 2014).

No s’han observat diferéencies en la percepcio del dolor ni en el liquid sinovial entre grups. El

liquid sinovial era escas en els dos grups.

La fortalesa del present estudi és el seu disseny com un assaig controlat aleatoritzat i doble
cec, que proporciona el primer nivell d’evidencia cientifica, aixi com una valoracié objectiva de
la forca muscular mitjangant un dinamometre isocinéetic. Una possible limitacié és que no es

van avaluar els mecanismes d’accié del consum d’ECG oral.

Es necessiten futurs estudis per confirmar els resultats descrits, i definir els mecanismes
d’accié de I'ECG oral. La confirmacié d’aquestes dades en altres grups de pacients amb

gonalgia lleu d’origen muscular podria ser de valor socioecondomic.
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A: DRA. ROSA SOLA ALBERICH = SERVEI MEDICINA INTERNA
Asunto:  CTNS 001_03_2010 (SENIFOOD) Ref.:  10-04-29/4assNi

Apreciado Dr. Martinez,

Le comunico que en la reunién del CEIC del pasade 29 de Abril de 2010 se evalud la
documentacidn del protocolo con el titulo "Ensayo de intervencién nutricional. aleatorio,
doble ciego, controlado con placebo, para valorar la eficacia y la seguridad de un
yogur desnatado suplementado con mobilee™ comparado con un yogur desnatado
no suplementado, sobre la funclén articular, evolucién ecogrifica y calidad de vida
de adultos con gonalgia de baja intensidad™.:

Ciodigo protocolo: CTNS 001_03_2010
Promaotor: Bioibérica

Protocolo: v.1 de 12 Abril 2010
Hoja de Informacién para el participante: abril 2010

- Este Comité considera el ensayo a nivel local Eavarable,
Cordialmente, /

Dr. Josep M. Alegret Colomé
Comité d'Etica d'Investigacid Clinica
Hospital Universit:éri Sant Joan de Reus

Reu},,zs.de ,thi!l; de 2010

i

/

GF, Sam Jaan, sm 43201 - REUS
Tel hrecte. 577 270 85 51
Tel HUBJR: 577 31 03 00 = Ex1. 5547
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TITULO: “Ensayo de intervencidn nutricional aleatorio, doble ciego, controlado con placebo, para valorar la
eficacia y 12 sequridad de un yogur desnatado suplementade con mobilee™ comparada con un yogur desnatado no
suplementada, sobre la funclén articular, svolucién ecografica ¥ calidad de vida de adultos con gonalgia de baja
intensidad.”

Cédigo protocolo: CTNS 001_03_2010
Promotor: Bloibérica

Protocolo: v.1 de 12 Abril 2010
Hoja de informacién para el participante: abril 2010

D. JOSEP M. ALEGRET COLOME , Secretaric del COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION cLiNICA DEL
HOSPITAL UNIVERSITARI SAMT JOAN DE REUS,

HACE CONSTAR QUE:

15 En las reuniones celebradas el los dias 13 y 29 de Mayo de 2010 acta 04/10 se decidid emitir  Informe local
favorable comrespondiente al estudio de referencia para que se realice en el Hospital Universitari Sant Joan de
Reus por la Investigadora Principal Dra. Rosa Sold Alberich del servicio de Medicina Interna.

29 En dicha reunidn se cumplieron los requisitos establecidos en |a legislacién vigente — Real Decreto 223/2004 y
Ley 14/2007 de 3 de Julio- para que la decision del citado CEIC sea valida.

30 E| CEIC del Hospital Universitario Sant Joan de Reus, tanto en su composicidn, como en los PNT cumple con las
normas de BRFC [CPMP/ICH/135/95),

49 La composicion actual del CEIC de Sant Joan de Reus es la siguiente:

Pregidente
Or. Jorge Joven Maried,
Pirectar de los Laborataries Clinicos del Hospital Unhersitario Sant Joan de Reus. Representante oe la Comisidn de

Irwestigassin,

Dr. Josep M# Alegret Colomeé
Cardislogo. Servicio de Medicina Interna del Hospital Univessitano Sant Joan de Reus

Yocales

Dr. Joan Fernandez Ballart )

Professor Titwlar de la Facultat de Medicing, Universitat Rowira § Virgtli.

Dra. Elisabet Vilella Cuadrada

Departament de Formacss | Investigacis de I*Hospital Psiquiatric Unversitar) Institut Pere Mata. Representant de 1a
Comissio d'Investigacid.

pr. Jordi Maliol Miron

Catedritic de Farmacologia, Facultat de Medicina, Universitat Rovira | Vargili.

Sra. Mercé Vilella Papaseit

representant de Iz Societat Civil

Dr. Francesc Xavier Sureda Batile

Profeszor Titular de Farmacologia, Universitat Rowvira | Virgill.

Sra. Maria José Rojas Cecliia

Diplomada Univers taria d'Infermeria. Servei de Medicina Interna de FHospital Universitar Sant Joan.
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Fdo.: Dr. 3osep M. Alegret Colomeé -

]

(i, Bant Joan, &/n. 43201 - REUS
Tef. Directa: $¥7 30 85 51
Tet. HLSJIR: 877 34 03 O — Ew. G547
oeiofarupsagassa.com




UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI

EFECTE DE L'EXTRACTE DE CRESTA DE GALL, RIC EN ACID HIALURONIC, SOBRE ELS PARAMETRES ISOCINETICS
EN PERSONES AMB GONALGIA LLEU

Gloria Bernal Alarcédn



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
EFECTE DE L'EXTRACTE DE CRESTA DE GALL, RIC EN ACID HIALURONIC, SOBRE ELS PARAMETRES ISOCINETICS

EN PERSONES AMB GONALGIA LLEU
Gloria Bernal Alarcédn

Annex 2

¢ Te duelen las
rodillas?

Si tienes entre 20-70 anos Y

NO tomas antiinflamatorios de
forma continuada

¢, Quieres participar en un estudio
nutricional?

Contactanos: ‘
636944723 o estudis@ctns.cat /

&b Hospital Universitari |
} 37 S de Sant Joan
\ $7 .5 ¥ & Reus
Centre Tecnologic de Nutricid | Salut >

ALIMENTOS FUNCIONALES

Et fan mal els

genolls?

Si tens entre 20-70 anys |

NO prens antiinflamatoris de
forma continuada

Vols participar en un estudi
nutricional?

Contacta’ns:
636944723 o estudis@ctns.cat

: Hospital Universitari
; x de Sant Joan
e Reus
ALIMENTOS FUNCIONALES

Centre Tecnologic de Nutrici6 i Salut
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LI FAN MAL ELS GENOLLS | NO PREN CAP TIPUS DE
MEDICACIO? POTSER EL PODEM AJUDAR!

Busquem persones que tenen molésties al genoll perd que no
estan diagnosticades de cap malaltia ni prenen medicacio
habitualment pel dolor. Si aquest és el seu cas potser el podem
ajudar!

Té entre 201 70 anys i NO pren cap tipus de medicament?

Si us plau, contesti aquestes preguntes:

» Pren paracetamol de forma habitual? O |
~ Te artritis reumatoide? O O
~ Pren corticoides orals o intraarticulars al genoll?
~ Te una lesio al genoll?

~ Pren medicacio o suplements per l'osteoartritis?
~ Té anémia?

~ Pren medicacio pel dolor de forma habitual?

~ Te al-lérgia als productes lactis?

~ Sequeixes una dieta per aprimar?

~ Pren suplements nutricéutics amb a. hialuronic? O O

En cas de prendre algun farmac indiqui per quin motiu se I'ha de prendre :

EN TOTAL SON 10 VISITES, dura 3 mesos, s’ha de prendre 1 iogurt al dia i ens
veurem cada 2 setmanes.
NOM T OO OIS, .

Teléfon de contacte: ..
Data de naixement: ... U f .

Hospital Universitari
de Sant Joan

Dra. SOLA, telefon estudi (636944723) Reus
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HOJA DE INFORMACION PARA EL VOLUNTARIO

Titulo del proyecto: Ensayo de intervencién nutricional, aleatorio, doble ciego,
controlado con placebo para valorar la eficacia y la seguridad de un yogur
desnatado suplementado con mobilee™ comparado con un yogur desnatado no
suplementado, sobre la funcién articular, evolucién ecografica y calidad de vida
de adultos con gonalgia de baja intensidad.

Cédigo: CTNS 001_03_2010

Promotor: Bioibérica

Investigador Principal: Dra. Rosa Sola Alberich
Centro: Hospital Universitari Sant Joan de Reus

INTRODUCCION

Nos dirigimos a usted para informarle sobre un estudio de investigacion en el que se le
invita a participar. El esludio ha sido aprobado por &l Comité de Etica de Investigacion
Clinica correspondiente, de acuerdo a la legislacion vigente, la Ley 14/2007, de 3 de
julio, de Investigacion Biomédica.

Nuestra intencién es tan solo que usted reciba la informacion correcta y suficiente para
que pueda evaluar y juzgar si quiere o no participar en este estudio. Para ello lea esta
hoja informativa con atencion y nosotros le aclararemos las dudas que le puedan surgir
después de la explicacion.

Ademas, puede consultar con las personas que considere oportuno.

PARTICIPACION VOLUNTARIA

Debe saber que su participacién en este estudio es voluntaria y que puede decidir no
participar o cambiar su decision y retirar el consentimiento en cualquier momento, sin
que se le produzca perjuicio alguno.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Antes de que tome una decision al respecto, es importante que comprenda el motivo de
este estudio y lo que supondra su participacion en el mismo. Por favor, lea
detenidamente la siguiente informacién y decida libremente si desea participar o no.

Se le invita a participar en un proyecto de investigacion titulado: “Ensayo de
intervenciéon nutricional, aleatorio, doble ciego, controlado con placebo para
valorar la eficacia y la seguridad de un yogur desnatado suplementado con
mobileeTM comparado con un yogur desnatado no suplementado, sobre la
funcion articular, evolucion ecografica y calidad de vida de adultos con gonalgia
de baja intensidad.”, que se realiza en el Hospital Universitario Universitari Sant Joan
de Reus y en la Facultat de Medicina i Ciéncies de la Salut de Reus, por la Dra. Rosa
SOLA ALBERICH con quien puede ponerse en contacto en el niimero de teléfono 636
944723 si tiene cualquier pregunta o cualquier problema.

Las molestias articulares leves son un problema frecuente en las poblaciones
occidentales, especialmente en personas de edad avanzada, que tienen un gran
impacto social. El acido hialurénico es un sustancia presente en el liquido sinovial,
una reduccion de este esta asociado con un aumento de las molestias articulares. Se
ha demostrado que la administracién de acido hialurénico por via oral es absorbido i
distribuido correctamente lo que, abre una nueva puerta en el desarrollo de terapias
contra las molestias articulares.

El objetivo global del proyecto determinar las diferencias comparativas derivadas
del consumo diario de un yogur desnatado suplementado con Mobilee ™ (extracto
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natural rico en &cido hialurénico) respecto a un yogur desnatado no suplementado
sobre |la fuerza muscular de la articulacion afectada, determinada mediante un estudio
isocinético.

Para ello se realizara un estudio de intervencion nutricional 80 voluntarios a lo largo de
3 meses. En este estudio se haran dos grupos de voluntarios asignados de manera
aleatoria. Uno de los grupos tomara yogur desnatado suplementado con Mobilee ™ y
el otro yogur desnatado son suplementacién. Este estudio es doble ciego lo que
significa que ni el investigador ni el voluntario saben cuél es el yogur que contiene
Mobilee ™ dado que se asignan al azar.

¢EN QUE CONSISTE SU PARTICIPACION EN EL ESTUDIO?

Si usted decide participar en el estudio hara un total de 10 visitas.

Estas visitas se daran a cabo mediante un equipo multidisciplinar que incluye: médico,
enfermera, traumatélogo, radidlogo y nutricionista.

La visita de preseleccidon donde se le realizara:

- entrega de la informacion para el voluntario y firmar el consentimiento informado

- historia clinica, exploracién fisica y evaluacién del cumplimiento de los criterios de

inclusion y de exclusion

- extraccién sanguinea para descartar otras enfermedades

- valoracién de la intensidad del dolor en la rodilla.
Si se confirma que puede participar en el estudio se le propondra para la siguiente
visita.

La visita de inclusion dénde se le realizara:

- valoracién de la funcién muscular

- extraccién sanguinea para el perfil bioquimico

- exploracion fisica, medicion de las constantes vitales y medicion antropométrica
- valoracién de diferentes cuestionarios

- valoracion de la rodilla mediante una ecografia

- administracion de 18 unidades de producto

En las visitas de seguimiento (visita 3, visita 5 y visita 7) se le realizara:

- control de los acontecimientos adversos de la medicacion y del cumplimiento del
consumo

- valoracion de diferentes cuestionarios y registros

- administracién de 18 unidades de producto

En las visitas de seguimiento y control (visita 4 y visita 6) se le realizara:

- control de los acontecimientos adversos de la medicacion y del cumplimiento del
consumo

- exploracién fisica, medicion de las constantes vitales y medicion antropométrica

- valoracion de diferentes cuestionarios y registros

- administracion de 18 unidades de producto

En la visita final, se le realizara
- control de los acontecimientos adversos de la medicacion y del cumplimiento del
consumo
- valoracion de la funcién muscular
- extraccion sanguinea para el perfil bioquimico
- exploracion fisica, medicion de las constantes vitales y mediciéon antropométrica
- valoracion de diferentes cuestionarios y registros
- valoracion de la rodilla mediante una ecografia
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En total su colaboracion implica:

- Ocho visitas en el Hospital.
- Dos pruebas isocinéticas para valorar su funciéon muscular, con duracién de
30 minutos cada una
- La visita de preseleccién durara aproximadamente 30 min.
- La visita de inclusion durara aproximadamente 60 minutos.
- Las visitas 3, 5 y 7 durara aproximadamente 20 minutos.
- Las visitas 4 y 6 durara aproximadamente 35 minutos.
- La visita 8 durara aproximadamente 60 minutos.
- Las extracciones sanguineas son:
- En la visita de preseleccion: 101mL
- Enla visita de inclusién: 20 mL
- Enlavisita final: 20 mL
- Obtencién de orina: Se recogeran 50 mL en la visita de inclusién y final.

¢QUE PRUEBAS SE REALIZAN CON LAS MUESTRAS BIOLOGICAS?

En la analitica de sangre se determinara su perfil bioquimico y hemograma general. Se
reservara suero como reserva para posibles comprobaciones en caso necesario. Las
muestras de sangre se guardaran en el banco de muestras biologicas (BioBANC)
ubicado en el Hospital Universitari de Sant Joan de Reus bajo la custodia de la Dra
Rosa Sola.

ALMACENAMIENTO DE LAS MUESTRAS Y DE LOS DATOS DEL ESTUDIO
Ademas de solicitar su consentimiento para utilizar su muestra biolégica y sus datos
solicitamos su consentimiento para poder almacenar parte de la muestra biolégica y
los datos para futuros estudios relacionados con la biomedicina. Estas muestras y los
datos estaran custodiados por la Dra. Rosa SOLA y los podra utilizar en el equipo
investigador del Centro Tecnolégico de Nutricion y Salud (CTNS) o en colaboracion del
CTNS con otros investigadores de instituciones publicas o empresas privadas. Las
muestras biologicas y los datos seran destruidos cuando la investigadora Dra. SOLA
considere oportuno.

BENEFICIOS Y RIESGOS PARA EL VOLUNTARIO

Los beneficios del estudio son conocer si el consumo de un alimento habitual en
nuestra dieta como el yogur cuando esta enriquecido en acido hialurénico
mejora la funcién muscular de la rodilla, favoreciendo asi una mejor calidad de
vida

A corto plazo, los resultados obtenidos del estudio pueden beneficiar directamente al
participante por haber seguido un control médico y un mejor conocimiento de su estilo
de vida. A largo plazo, los resultados beneficiaran a la poblacién en general.

El estudio no supone ningun riesgo excepto los derivados de la extraccion.

El yogur que se consumira no esta aun comercializado.

SEGURO

EL CTNS en colaboracion con Biolbérica dispone de una pdliza de seguros que se
ajusta a la legislacién vigente y que le proporcionara la compensacion e indemnizacion
en caso de menoscabo de su salud producido en relacion con su participaciéon en el
estudio.

CONFIDENCIALIDAD DE SUS DATOS

El tratamiento, la comunicacién y la cesién de los datos de caracter personal de todos
los sujetos participantes se ajustara a lo dispuesto en la Ley Organica 15/1999, de 13
de diciembre de proteccion de datos de caracter personal. De acuerdo a lo que
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establece la legislacion mencionada, usted puede ejercer los derechos de acceso,
modificacion, oposicién y cancelacion de datos, para lo cual debera dirigirse a su
medico del estudio.

Los datos recogidos para el estudio estaran identificados mediante un cédigo y solo su
medico del

Estudio y colaboradores podran relacionar dichos datos con usted y con su historia
clinica. Por lo tanto, su identidad no sera revelada a persona alguna salvo
excepciones, en caso de urgencia médica o requerimiento legal.

Sélo se transmitiran a terceros y a otros paises los datos recogidos para el estudio que
en ningun caso contendran informaciéon que le pueda identificar directamente, como
nombre y apellidos, iniciales, direccién, n® de la seguridad social, etc. En el caso de
que se produzca esta cesion, sera para los mismos fines del estudio descrito y
garantizando la confidencialidad como minimo con el nivel de proteccion de la
legislacion vigente en nuestro pais.

El acceso a su informaciébn personal quedara restringido al médico del
estudio/colaboradores, autoridades sanitarias, al Comité Etico de Investigacion Clinica
y personal autorizado por el promotor, cuando lo precisen para comprobar los datos y
procedimientos del estudio, pero siempre manteniendo la confidencialidad de los
mismos de acuerdo a la legislacién vigente.

Este estudio asi como el proceso de desarrollo del mismo se realizaran bajo la LEY
14/2007 de 3 de julio, de Investigacion Biomédica. Sus datos se guardaran en ficheros
informatizados especialmente disefiados para la investigacion y no aparecera ni su
nombre ni ningin dato que lo pueda identificar. Se garantiza la absoluta
confidencialidad de los datos genéticos obtenidos del estudio. Una vez finalizado el
esttgio la base de datos creada estara tutelada por la investigadora principal Dra Rosa
SOLA.

El proyecto ha sido aprobado por el Comité Etico de Investigacién Clinica (CEIC) del
hospital Universitari de Sant Joan.

Por todo lo comentado, su participacion en el estudio es totalmente voluntaria. Puede
negarse a participar o dar por terminada su participacién en cualquier momento del
estudio, sin suponerle esto penalizacién ni pérdida de los beneficios a los que Ud.
tiene derecho. Si da por terminada su participacion no se le discriminara en su
asistencia médica o en su participacion en otros posibles estudios. Ademas los
investigadores pueden dar por terminada su participacion sin su consentimiento.

Asi mismo, se requiere de Ud., la méxima discrecién en cuanto a proporcionar datos
del estudio a terceros, preservando asi la confidencialidad empresarial requerida por el
promotor.
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FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Estudio de intervencién nutricional aleatorio, doble ciego, controlado con
placebo, para valorar la eficacia y la seguridad de un yogur desnatado
suplementade con Mobilee™ comparade con un yogur desnatado no
suplementado, sobre la funcidén articular, evolucién ecografica y calidad de vida

de adultos con gonalgia de baja intensidad

PROYECTO CENIT SENIFOOD

Cédigo Estudio CTNS 001_03_2010
Promotor: Bioibérica 5A, en colaboracidn con el Centro Tecnoldgico de
Nutricién y Salud (CTNS)

Investigador Principal: Dra. Rosa Sola Alberich

Centro: Hospital Universitari Sant Joan de Reus
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Estudio de intervencién nutricional aleatorio, doble ciego, controlade con
placebo, para wvalorar la eficacia y la seguridad de un yogur desnatado
suplementado con Mobilee™ comparadoe con un yogur desnatado no
suplementado, sobre la funcién articular, evolucion ecografica y calidad de vida
de adultos con gonalgia de baja intensidad (CENIT-SENIFOOQD)

Yo (nombre v apellidos) ....ooiiiiiinnn et ae et b e ae e eat st et s
* he leldo la hoja de informacion que s& me ha entregado.

* he podido hacer preguntas sobre el estudio.

* he recibido suficiente informacidn sobre el estudio.

* he hablado con: (investigador) ...

Comprendo que mi participacidn es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:
1% Cuando guiera.
£° 3in tener gue dar explicaciones.
3% 5in gue esto repercuta en mis cuidados médicos.

FPresto libremente mi conformidad para participar en el estudio y doy mi consentimiento
para el acceso y utilizacidén de mis datos en las condiciones detalladas en la hoja de
informacian.

Accedo a gue las muestras de sangre obtenidas para el estudio puedan ser utilizadas
en el futuro para nuevos andlisis relacionados con la enfermedad o farmacos del
estudio no previstos en el protocolo actual v estudios genéticos.

Consiento que parte de la muestra bicldgica v los datos se guarde en el BIOBANG

para futuros estudios relacionados con biomedicina. S o No
Fecha: Firma del participante:
Fecha: Firma del investigador:

Seglin la Ley Orgénica 15/1999 de 13 de diciembre, de Proteccién de Datos de Carécter
Personal, el consentimiento para el tratamiento de sus datos personales y para su cesidn es
revocable. Vd. puede ejercer el dereche de acceseo, rectificacidn y cancelacién dirigiéndose al
inwestigador, el cual lo pondra en conocimiento del promotor. Este proyecto estd de acuerdo
con la Ley 14/2007, de 3 de julio, da Investigacién Biomédica.
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CUADERNO DE RECOGIDA DE DATOS

PROYECTO DE INVESTIGACION:

Ensayo de intervencion nutricional, aleatorio,
doble ciego, controlado con placebo para
valorar la eficacia y la seguridad de un yogur

desnatado suplementado con mobileeTM
comparado con un yogur desnatado no

suplementado, sobre la funcién articular,

evolucion ecografica y calidad de vida de
adultos con gonalgia de baja intensidad

Identificacién del participante

Iniciales (nombre y 2 apellidos):
Numero pre-aleatorizacion (V1-V2):
Numero de aleatorizacién:

Fecha inclusion en el estudio:
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W1: Preseleccion

Numero de pre-aleatorizacion:

Criterios INCLUSION/EXCLUSION

CRITERIOS DE INCLUSION:
0 Adultos entre 20 y 70 afos de edad.

[ Sujeto que sufra una gonalgia leve (valor de la escala EVA superiora 3 e inferiora &
durante un minimo de 6 meses).

O Sujeto que después de entender el protocolo y el proceso del estudio haya
proporcionado su consentimiento informado por escrito para participar en el estudio.
O Sujeto considerado en buen estado de salud general segin su histonal clinico, los
examenes fisicos y los analisis de laboratono disponibles.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

[ Sujeto que requiera tratamiento habitual con paracetamol u otros farmacos para el
control de las molestias articulares.

1 Artritis reumatoide activa y cualquier estado artritico inflamatorio que los
investigadores consideren excluyente:.
J Tratamiento con corticosteroides orales en las 4 semanas anteriores a la seleccion.

O Tratamiento con corticosteroides intraarticulares en la articulacion objeto del estudio
en los 3 meses anteriores a la seleccion.

[ Lesian significativa en la articulacion objeto del estudio en los 12 meses anteriores
(determinada segun la historia clinica).

0 Sujetos que estén consumiendo en el momento de la seleccion medicaciones o
suplementos para la osteoartritis.

0 Sujetos que dependan de prescripcion médica para controlar el dolor.

O El sujeto esta participando en algin ensayo clinico o ha recibido un

producto en investigacion en los treinta dias anteriores a su seleccion/inclusion en el
estudio.

0 Alergia a los productos lacteos.
O Sujetos que sigan una dieta hipocaldrica para pérdida de peso
O Estar embarazada o en periodo de lactancia.

0 Toma de nutricéuticos con acido hialurdnico o otros productos de regeneracidn
muscular
1 Presentar alteracion de los ejes y problemas inflamatorios.

O Apto O No Apto

Se hace entrega del consentimiente informado y de la infermacion para el
participante en fecha de:
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CRITERIOS DE SALIDA DEL ESTUDIO

O Retirada del consentimiento por parte del paciente (Fecha: _ _/_ _{__ _ ).
O Ajuicio del investigador (Fecha: _ / /).
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| Ntimero de pre-aleatorizacion: Vit |

- Realizar analisis sanguineo

Informacidon confidencial (enganchar etiqueta):

Estado civil:
o Soltero/a o Casado/a /Vive en pareja 01 Divorciado/a /Separado/a
o Viudo/a o Comunidad religiosa

Antecedentes personales:

Historia familiar:

Tabaquismo:

1 No ha fumado nunca [0 Exfumador desde (indicar tiempo): ...
0 Fumador:

1 Cigarrillos (namero cigarrillos al dia): ...

1 Puros (numero puros al dia): ...

1 Pipa (cantidad tabaco de pipa al dia): ...
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Consumo de bebidas alcohdlicas:

0Si Qué: 0 No

Dosis al dia:

;Toma medicacion para el dolor? Si la respuesta es afirmativa:
i Qué medicacion toma?

Medicacion Dosis/dia Inicio/final

Nota: Prestar atencion a: anfiinflamatorios.

Medicacidén concomitante (principio active (PA))

Medicacion Dosis/dia Inicio/final

Nota: Prestar atencién a- corticosteroides orales y intraarticulares, estrogenos, procinéticos
(PA-Metoclopramida (pimperan), Domperidona, Mosapride, Cintaprida, Cisapride y Eritromicina),
farmacos con Condroitin sulfato (Activecomplex articufiex, Condrosan, Condrosulf, Doglican y Vitreoclar) y
farmacos fales como: HYALART, DUROLANE, LEPHANET, ROSLTROF, VITREOXLAR y WET.

Nutricéuticos y suplementos dietéticos

Nutrecéutico y suplemento Dosis/dia Inicio/final

En caso de ser mujer, ;esta en edad fértil?
O No O Si, recordar prueba de embarazo
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| Valoracién del dolor por parte del voluntario

Vi1 |

Valoracion de dolor

Escala Visual Analégica

¢ Cuanto dolor ha notade en su rodilla durante los altimos dias?
{marque con una linea perpendicular donde situaria su dolor)

NIngln -~ g

-
o

d
-

dolor

Valor de la escala visual analégica (EVA) EED mm

-
-

Escala analdgica VAS (0-100mm)

| Exploracion fisica:

Vi1 |

Namero de pre-aleatorizacion: _ _ _

Altura (m):
Peso (Kg):
IMC (Kg/m?):
Cintura (cm):

Presién arterial sistélica

PAS 1.1/ PAS12

Presién arterial diastdlica

FPAD 11/ PAD12

Frecuencia cardiaca

FC11/ FCA12

= % masa grasa:
= % masa magra:

= % hidratacion:

PASM

FADM

FC
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| Recordatorio:

- Se realiza extraccion sanguinea de control (muestras al laboratorio central del
hospital

- En mujeres en edad fértil, se realizara una prueba de embarazo. Bote de orina.

- DarR3d
- Programar préxima visita

- Recordar ayuno.

FIRMA INVESTIGADOR:
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V2: Inclusion y distribucion aleatoria

Numero de pre-aleatorizacion:

Numero de aleatorizacion: Fecha:

- Toma de sangre para el perfil bioquimico

Instrucciones: Las pregunias que siguen se refieren a lo que usted piensa sobre su salud. Sus

respuestas permitiran saber cdmo se encuentra usted y hasta que punto es capaz de hacer sus

actividades habituales. Conteste fodas las preguntas, si no esta seguro/a de como responder a

una pregunia, por favor, contesfe lo que le parezca mas cierfo.

1. En general, usted diria que su salud es:
1 0 Excelente 4 O Regular

2 O Muy buena 50 Mala

3 [0 Buena

2  iCéomo diria usted que es su salud actual, comparada con la de hace una
semana?

1 O Mucho mejor ahora que hace una semana
2 1 Algo mejor ahora que hace una semana
3 O Mas o menos igual que hace una semana
4 O Algo pero ahora que hace una semana
5 O Mucho peor ahora que hace una semana
3. Las siguientes preguntas se refieren a actividades o cosas que usted podria hacer

en un dia normal. §Su salud actual le limita para hacer estas actividades o cosas?
Si es asi, jcuanda?

Actividades

Si, me limita
mucho

Si, me limita
un peco

No me
limita

a. Esfuerzos intensos (correr, levantar
objetos pesados, o participar en deportes
agotadores)

1

2

3

b. Esfuerzos moderados (mover una mesa,
pasar la aspiradora, jugar a belos o caminar
mas de 1 hora)

c. Coger o llevar la bolsa de la compra

Subir varios pisos por escalera

Subir un solo piso por la escalera

Caminar un Kilémetro o mas

d
e
f. Agacharse o arrodillarse
g
h

. Caminar varias manzanas (varos
centenares de metros)

| | i | i | e |

i. Caminar una sola manzana (unos 100
metros)

j. Bafarse o vestirse por si mismo

[RSTI oS 1 B ST ST T DN N L

%] [+ [SER AL a%] [Fv] [I%] (%]
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4 Durante las 4 altimas semanas j ha tenido algunos de los siguientes problemas en
su trabajo o en sus actividades cotidianas a causa de su salud fisica?

Si No

a. iTuvo que reducir el tiempo dedicado al trabajo o a sus 1 2
actividades cotidianas?

b. ¢Hizo menos de lo que hubiera querido hacer? 1 2
c. iTuvo que dejar de hacer algunas tareas en su frabajo en sus 1 2
actividades cotidianas?

d. iTuvo dificultad para hacer su frabajo o sus actividades 1 2
cotidianas (por ejemplo le costd mas de lo normal)?

5. iDurante las dltimas 4 semanas ha tenido alguno de los siguientes problemas en
su trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de algun problema emaocional
(estar triste, deprimido o nervioso)?

Si No
a. jTubo que reducir el tiempo dedicado al trabajo o a sus 1 2
actividades cotidianas, a causa de algun problema emocional?
b. ¢jHizo menos de lo que hubiera querido hacer, por algun 1 2
problema emocional?
c. (No hizo su frabajo o sus actividades cofidianas tan 1 2
cuidadosamente como de costumbre, a cauda de algin problema
emaocional?

6. Durante las ultimas 4 semanas, ;hasta que punto su salud fisica o los problemas
emocionales han dificultado sus actividades sociales habituales con la familia, los
amigos, los vecinos u otras personas?

1 O Nada 4 ] Bastante
2 1 Un poco 5 O Mucho
3 O Regular

7. ¢ Tubo dolor en alguna parte de su cuerpo durante las 4 dltimas semanas?

1 O No, ninguno 4 1 Si, moderado
2 [ Si, muy poco 50O Si, mucho
3 O Si, un poco 6 O Si, muchisimo

8. Durante las 4 daltimas semanas, jhasta que punto el doler le ha dificultado su
trabajo habitual (incluido el trabajo fuera de casa y las tareas domeésticas)?

1 O Nada 4 1 Bastante
2 O Un poco 5 O Mucho
3 O Regular

9 Las preguntas que siguen se refiere a como se ha sentido y como le han ido las
cosas durante las 4 ultimas semanas. En cada pregunta responda lo que se
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parezca mas a como se ha sentido usted. Durante las dltimas 4 semanas cuanto

tiempo. ..
Siempre | Casi Muchas | Algunas | Sdlo MNunca
siempre | veces veces alguna
vez
a. ... se sintio lleno de 1 2 3 4 5 6
vitalidad?
b. ... estuvo muy nervioso? 1 2 3 4 5 6
C. ... se sintid tan bajo de 1 2 3 4 [ 6
moral que nada podia
animarle
d .. se sintio calmado y 1 2 9 4 [ [
tranquilo?
e. ... tuvo mucha energia? 1 2 3 4 5 6
f. ... se sintio desanimado y 1 2 3 4 5 6
triste?
g. ... se sintid agotado? 1 2 3 4 5 6
h..__tiempo se sintio feliz? 1 2 3 4 5 6
i. ... se sintio cansado? 1 2 3 4 [ B

10. Durante las 4 ultimas semanas, jcon qué frecuencia la salud fisica o los
problemas emacionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar a
los amigos o familiares)?

1O Siempre 4 1 Sélo alguna vez

2 [ Casi siempre 5 O Nunca

3 O Algunas veces

11. Por favor, diga si le parece cierta o falsa cada una de las siguientes frases

Totalmente | Bastante | Nolosé | Bastante | Totalmente
cierta cierta falsa falsa
a Creo que me pongo 1 2 3 4 5
enfermo mas facilmente que
otras personas
b. Estoy tan sano como 1 2 3 4 5
cualquiera
c. Creo que mi salud va a 1 2 3 4 5
empeorar
d. Creo que mi salud es 1 2 3 4 5
excelente
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| Valoracion del dolor por parte del voluntario

V:2 |

Valoracion de dolor

Escala Visual Analégica

¢ Cuanto dolor ha notado en su rodilla durante los altimos dias?
(marque con una linea perpendicular dénde situaria su dolor)

Ningtn g4

. Maximo

[ 3
-
E

dolor

B
L] L]

dolor

Escala analogica YAS (0-100mm)

Valor de la escala visual analégica (EVA) EED o

| Cuestionario de actividad fisica y ejercicio

V2 |

1) Trabajo / Ocupacién (8h) Tipo:

Casl siempre sentado
Sentado la mitad del tiempo
Casl siempre de pie

Casi siempre andando, ascensores, cargando un poco
Casl siempre andando, ascensores, cargando mucho

Trabajo manual pesado

2) Caminando / bicicleta (no deporte, medio de transporte para trasladarse, pasear,

entretenimiento):

Casl hunca

Menos de 20 min/dia
20-40 min/dia

40-60 min/dia

1-1.6 hidia

Mas de 1.5 h/dia

3) Casa / Tareas del hogar ( Si no es representativo, dejar en blanco):

Menos de 1 h/dia
1-2 hi/dia

34 hidia

5-6 h/dia

7-8 h/dia

Mas de 8 h/dia

4) Tiempo libre, TV / Lectura (promedio al dia):
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Menos de 1 h/dia
1-2 hidia

3-4 hidia

5-6 hidia

Mas de 6 h/dia

5) Ejercicio (deporte) tipo:

Annex 5

Menos de 1 hisemana
1 h/semana

2-3 hisemana

4-5 hisemana

Mas de 5 h/semana

6) ¢ Cuantas horas al dia duerme habitualmente? __

7) Habitos

(tiempo en horas para vestirse, afeitarse, arreglarse, etc.)

horas

horas

| Medicacién concomitante V:2 |
Medicacion concomitante (principio activo):
;Hay cambios en la medicacion?
O No
1 Si, indicarlos
Medicacion Dosis/dia Inicio/final
| Control de liquidos V:2 |

Ingesta de liquidos al dia (cuantificar en niimero de vasos de agua):

Nota: agua, cafés (cortados, café con leche.. ), caldos, refrescos, infusiones, zumos, chocolate
de maquina, bebidas alcohblicas. ..
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| Exploracién fisica:

V2 |

Nimero de aleatorizacion: _
= Altura (m):

= Peso (Kg):

= IMC (Kg/m?):

= Cintura (cm):

= Presion arterial sistélica

PAS 1.1/ PAS12

= Presion arterial diastélica

FPAD 11/ PAD1.2

=  Frecuencia cardiaca

FC1.1/ FC12

% masa grasa:
% masa magra:

% hidratacion:

PASM

PADM

FCM

| Recordatorio:

- Se realiza extraccién sanguinea del perfil bioquimico (muestras al laboratorio central

del hospital)

- Realizar CFC de alimentos a evitar y recoger R3d

- Dispensar el producto para 2 semanas. Dar las explicaciones oportunas.

- Programar proxima visita

FIRMA INVESTIGADOR:
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V3: Seguimiento
Numero de aleatorizacion: Fecha:

Medicacion concomitante (principio activo (PA))

Medicacion Dosis/dia Inicio/final

Nota: Prestar atencion a- corficosteroides orales y intraarticulares, estrogenos, procinéticos
(PA-Metoclopramida (pimperan), Dompendona, Mosapride, Cintaprida, Cisapride y Entromicina),
farmacos con Condroitin sulfato (Activecomplex articufiex, Condrosan, Condrosulf, Doglican y Vitreoclar) y
farmacos tales como: HYALART, DUROLANE, LEPHANET, ROSLTROF, VITREOXLAR y WET.
Acontecimientos adversos:

0 No

O Si, indicarlo:

| Valoracion del dolor por parte del voluntario V:3 |

Valoracion de dolor

Escala Visual Analogica

¢ Cuanto dolor ha notado en su redilla durante los dltimos dias?
{marque con una linea perpendicular dénde situaria su dolor)

Ningtn § M - 2 2 5 . . . Maximo
i - " . . . dalor
dolor

Escala analdgica VAS {0-100mm)

Valor de la escala visual analégica (EVA) EED o
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| Cumplimiento del tratamiento: V:3 |

- Control cumplimiento del estudio:
Total de yogures consumidos:
Total de yogures no consumidos:

Total de yogures administrados:

% seguimiento: numero de yogures consumidas = = %
ndmero de yogures que debia consumir

| Recordatorio:

- Realizar recogida de CFC de alimentos a evitar

- Dispensar el producto para 2 semanas. Dar las explicaciones oportunas.

- Programar proxima visita

FIRMA INVESTIGADOR:
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V4: Seguimiento vy control médico

Nimero de aleatorizacion: Fecha:

Instrucciones: Las pregunias que siguen se refieren a lo que usted piensa sobre su salud. Sus
respuestas permifiran saber como se encuenira usted y hasta que punio es capaz de hacer sus
actividades habituales. Conleste lodas las preguntas, si no esta seguro/a de como responder a
una pregunta, por favor, conteste lo que le parezea mas cierfo.

1. En general, usted diria que su salud es:

1 O Excelente 4 O Regular
2 O Muy buena 50O Mala
3 O Buena

2  ;Como diria usted que es su salud actual, comparada con la de hace una
semana?

1 O Mucho mejor ahora que hace una semana
2 [ Algo mejor ahora que hace una semana

3 O Mas o menos igual que hace una semana
4 ] Algo pero ahora que hace una semana

5 O Mucho peor ahora que hace una semana

3. Las siguientes preguntas se refieren a actividades o cosas que usted podria hacer
en un dia normal. ;Su salud actual le limita para hacer estas actividades o cosas?
Si es asi, jcuando?

. Si, me limita | Si, me limita No me

Actividades mucho un poco limita
a. Esfuerzos intensos (correr, levantar 1 2 3
objetos pesados, o participar en deportes
agotadores)
b. Esfuerzos moderados (mover una mesa, 1 2 3
pasar la aspiradora, jugar a bolos o caminar
mas de 1 hora)
c. Coger o llevar la bolsa de la compra 1 2 3
d. Subir varios pisos por escalera 1 2 3
e. Subir un solo piso por |a escalera 1 2 3
f. Agacharse o arrodillarse 1 2 3
g. Caminar un Kilometro o mas 1 2 3
h. Caminar varias manzanas (varios 1 2 3
centenares de mefros)
i. Caminar una sola manzana (unos 100 1 2 3
metros)
j. Banarse o vestirse por si mismo 1 2 3

4 Durante las 4 dltimas semanas ; ha tenido algunos de los siguientes problemas en
su trabajo o en sus actividades cotidianas a causa de su salud fisica?

Si No
a. jTuvo que reducir el tiempo dedicado al trabajo o a sus 1 2
actividades cotidianas?
b. jHizo menos de lo que hubiera querido hacer? 1 2
c. ;Tuvo que dejar de hacer algunas tareas en su frabajo en sus 1 2
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actividades cotidianas?

d. iTuvo dificultad para hacer su trabajo o sus actividades
cotidianas (por ejemplo le cosio mas de lo nomal)?

5. ¢Durante las dltimas 4 semanas ha tenido alguno de los siguientes problemas en
su trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de algun problema emocional

(estar triste, deprimido o nervioso)?

Si No
a. ;Tubo que reducir el tiempo dedicado al trabajo o a sus 1 2
actividades cotidianas, a causa de algin problema emocional?
b. jHizo menos de lo que hubiera gquerido hacer, por algun 1 2
problema emocional ?
c. iNo hizo su frabajo o sus actividades cotidianas tan 1 2
cuidadosamente como de costumbre, a cauda de algun problema
emocional?

Durante las dltimas 4 semanas, jhasta que punto su salud fisica o los problemas
emocionales han dificultado sus actividades sociales habituales con la familia, los

amigos, los vecinos u otras personas?

1 O Nada
2 O Un poco
3 O Regular

4 ] Bastante

5 O Mucho

7. ¢Tubo dolor en alguna parte de su cuerpo durante las 4 altimas semanas?

1 O No, ninguno
2 O Si, muy poco
3 0O Si, un poco

4 1 Si, moderado

50O Si, mucho

6 [ Si, muchisimo

8. Durante las 4 dltimas semanas, jhasta que punto el delor le ha dificultado su

trabajo habitual (incluido el trabajo fuera de casa y las tareas domeésticas)?

1 O Nada
2 1 Un poco
3 O Regular

4 ] Bastante
5 0O Mucho

Las preguntas que siguen se refiere a como se ha sentido y como le han ido las
cosas durante las 4 dltimas semanas. En cada pregunta responda lo que se
parezca mas a como se ha sentido usted. Durante las dlimas 4 semanas cuanto

tiempo...
Siempre | Casi Muchas | Algunas | Solo MNunca
siempre | veces Veces alguna
Vez
a. ... se sintio lleno de 1 2 ] 4 q &)
vitalidad?
b. ... estuvo muy nervioso? 1 2 3 4 5 3]
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C. ... 5e sintid tan bajo de 1 2 3 4 5 6
meral que nada podia
animarle
d. ... se sintid calmado y 1 2 3 4 5 6
tranquilo?
e .. tuvo mucha energia? 1 2 3 4 5 6
f. .. se sintio desanimado y 1 2 3 4 5 6
triste?
g. ... se sintio agotado? 1 2 3 4 5 6
h. .. tiempo se sintid feliz? 1 2 3 4 q B
i ... se sintio cansado? 1 2 3 4 5 B

10. Durante las 4 ultimas semanas, ;con qué frecuencia la salud fisica o los
problemas emocionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar a
los amigos o familiares)?

1 O Siempre 4 1 Sdlo alguna vez
2 [ Casi siempre 5 O Nunca

3 O Algunas veces

11. Por favor, diga si le parece cierta o falsa cada una de las siguientes frases

Totalmente | Bastante | Nolosé | Bastante | Totaimente
cierta cierta falsa falsa
a Creo que me pongo 1 2 3 4 5
enfermo mas facimente que
otras personas
b. Estoy tan sano como 1 2 3 4 5
cualguiera
c. Creo que mi salud va a 1 2 3 4 5
empeorar
d. Creoc que mi salud es 1 2 3 4 5
excelente
| Medicacidn concomitante V4 |

Medicacion concomitante (principio active (PA))

Medicacion Dosis/dia Inicio/final

Nota: Prestar atencion a: corticosteroides orales y infraarticulares, estrogenos, procinéticos
(PA:Metoclopramida (pimperan), Dompenidona, Mosapride, Cintaprida, Cisapride y Entromicina),
farmacos con Condroitin sulfato (Activecomplex articufiex, Condrosan, Condrosulf, Doglican y Vitreoclar) y
farmacos tales como: HYALART, DUROLANE, LEPHANET, ROSLTROF, VITREOXLAR y WET.
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Acontecimientos adversos:
0 No
[ Si, indicarlo:
| Valoracion del dolor por parte del voluntario V4 |
Valoracion de dolor Escala Visual Analégica

¢ Cuanto dolor ha notade en su rodilla durante los Gltimos dias?
(margue con una linea perpendicular dénde situaria su dolor)

Ningtn i . 2 a o o . N . . Maximo
T - ¥ - a3 o . dalor
dolor
Escala analdgica VAS (0-100mm)
Valor de la escala visual analégica (EVA) EED mm
| Exploracién fisica: V4 |

Nuamero de aleatorizacion: _ _ _

= Altura (m):

= % masa grasa:
= Peso (Kg):

= % masa magra:
= IMC (Kg/m?):

= % hidratacion:
= Cintura (cm):
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= Presién arterial sistolica
PAS 1.1/ PAS1.2 PASM
= Presién arterial diastdlica
PAD 1.1/ PAD12 PADM
= Frecuencia cardiaca
FC11/ FC1.2 FCM

| Cuestionario de actividad fisica y ejercicio

V4 |

1) Trabajo / Ocupacidén (8h) Tipo:

Casi siempre sentado

Sentado la mitad del tiempo

Casi siempre de pie

Casi siempre andando, ascensores, cargando un poco
Casi siempre andando, ascensores, cargando mucho
Trabajo manual pesado

2) Caminando / bicicleta (no deporte, medio de transporte para trasladarse, pasear,

entretenimiento):

Casi nunca i
Menos de 20 min/dia o
20-40 min/dia i
40-60 min/dia o
1-1.5 hidia o
Mas de 1.5 h/dia o

3) Casa / Tareas del hogar ( Si no es representativo, dejar en blanco):

Menos de 1 hi/dia i
1-2 hidia o
3-4 h/dia 0
5-6 hidia o
7-8 hidia i
Mas de 8 hidia o

4) Tiempo libre, TV / Lectura (promedio al dia):

Menos de 1 h/dia o
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1-2 h/dia
3-4 hidia
5-6 h/dia
Mas de 6 h/dia

5) Ejercicio (deporte) tipo:

Menos de 1 h/semana I
1 hisemana o
2-3 h/semana o
4-5 h/semana I
Mas de 5 h/semana I

6) ; Cuantas horas al dia duerme habitualmente? horas

7) Habitos
(tiempo en horas para vestirse, afeitarse, arreglarse, etc.) horas

| Cuestionario de aceptacién subjetiva: V4 |

iDurante las dltimas 4 semanas, como considera que le ha ido el producto
globalmente?

O Muy bien
O Bien

O Regular
O Mal

| Cumplimiento del tratamiento: V4 |

- Control cumplimiento del estudio:
Total de yogures consumid0Os:
Total de yogures no consumidos:

Total de yogures administrados:

% seguimiento: numero de yogures consumidas = = %
numero de yogures que debia consumir
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| Recordatorio:

- Realizar el CFC de alimentos a evitar

- Dispensar el producto para 2 semanas. Dar las explicaciones oportunas.

- Programar proxima visita

FIRMA INVESTIGADOR:



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI

EFECTE DE L'EXTRACTE DE CRESTA DE GALL, RIC EN ACID HIALURONIC, SOBRE ELS PARAMETRES ISOCINETICS
EN PERSONES AMB GONALGIA LLEU

Gloria Bernal Alarcédn

Annex 5

V5: Seguimiento
Numero de aleatorizacion: Fecha:

| Medicacion concomitante V:5 |

Medicacion concomitante (principio active (PA))

Medicacion Dosis/dia Inicioffinal

Nota: Prestar atencion a: corticosteroides orales y intraarticulares, estrogenos, procinEticos
(PA:Metoclopramida (pimperan), Domperidona, Mosapride, Cintaprida, Cisapride y Ertromicina),
farmacos con Condroitin sulfato (Activecomplex articufiex, Condrosan, Condrosulf, Doglican y Vitreoclar) y
farmacos tales como: HYALART, DUROLANE, LEPHANET, ROSLTROF, VITREOXLAR y WET.

Acontecimientos adversos:

O No
O Si, indicarlo:
| Valoracion del dolor por parte del voluntario V:5 |
Valoracién de dolor Escala Visual Analégica

¢ Cuanto dolor ha notado en su rodilla durante los ultimos dias?
(margue con una linea perpendicular dénde situaria su dolor)

Ao Maximao
Ningtn i a ' M
— = dalor
dolor
Escala analdgica VAS (0-100mm)

-
]

.
-
-
L

Valor de la escala visual analégica (EVA) EED o
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| Cumplimiento del tratamiento: \V:5 |

- Control cumplimiento del estudio:
Total de yogures consumidos:
Total de yogures no consumidos:
Total de yogures administrados:

% seguimiento: numero de yogures consumidas = = %
numero de yogures que debia consumir

| Recordatorio:

- Recogida del CFC de alimentos a evitar

- Dispensar el producto para 2 semanas. Dar las explicaciones oportunas.

- Programar proxima visita

FIRMA INVESTIGADOR:
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V6: Seguimiento y control médico

Numero de aleatorizacion: Fecha:

Instrucciones: [ as preguntas que siguen se refleren a lo que usted piensa sobre su salud. Sus

respuestas permitiran saber como se encuenira usted y hasta gue punto es capaz de hacer sus

actividades habituales. Gonteste fodas las preguntas, 5i no estd seguro/a de como responder a

una pregunta, por favor, conteste o que le parezca mas cierto.

1.  En general, usted diria que su salud es:
1 O Excelente 4 1 Regular

2 O Muy buena 50 Mala

3 [0 Buena

2. ;Como diria usted que es su salud actual, comparada con la de hace una
semana?

1 O Mucho mejor ahora que hace una semana
2 O Algo mejor ahora que hace una semana

3 O Mas o menos igual que hace una semana
4 O Algo pero ahora que hace una semana

5 O Mucho peor ahora que hace una semana

3. Las siguientes preguntas se refieren a actividades o cosas que usted podria hacer
en un dia normal. ;Su salud actual le limita para hacer estas actividades o cosas?
Si es asi, jcuando?

o Si, me limita | Si, me limita No me

Actividades mucho Un poco limita
a. Esfuerzos intensos (correr, levantar 1 2 3
objetos pesados, o participar en deportes
agotadores)
b. Esfuerzos moderados (mover una mesa, 1 2 3
pasar la aspiradora, jugar a bolos o caminar
mas de 1 hora)
c. Coger o llevar la bolsa de la compra 1 2 3
d. Subir varios pisos por escalera 1 2 3
e. Subir un solo piso por la escalera 1 2 3
f. Agacharse o arredillarse 1 2 3
g. Caminar un Kilometro o mas 1 2 3
h. Caminar varias manzanas (varios 1 2 3
centenares de metros)
i. Caminar una sola manzana (unos 100 1 2 3
metros)
j. Bafarse o vestirse por si mismo 1 2 3

4 Durante las 4 altimas semanas ; ha tenido algunos de los siguientes problemas en
su trabajo o en sus actividades cotidianas a causa de su salud fisica?

Si Mo
a. jTuvo gue reducir el tiempo dedicado al trabajo o a sus 1 2
actividades cotidianas?
b. jHize menos de lo que hubiera querido hacer? 1 2
c. ;iTuve que dejar de hacer algunas tareas en su frabajo en sus 1 2
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aclividades cotidianas?

cotidianas (por ejemplo le costd mas de lo nomal)?

d. jTuvo dificultad para hacer su frabajo o sus acfividades

5 iDurante las dltimas 4 semanas ha tenido alguno de los siguientes problemas en
su trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de algan problema emocional

(estar triste, deprimido o nervioso)?

emocional?

cuidadosamente como de costumbre, a cauda de algun problema

Si No
a. ;jTubo que reducir el tiempo dedicado al trabajo 0 a sus 1 2
actividades cotidianas, a causa de algin problema emocional?
b. ¢Hizo menos de lo que hubiera querido hacer, por algun 1 2
problema emocional?
c. iNo hizo su trabajo o sus actividades cotidianas tan 1 2

6. Durante las ultimas 4 semanas, ;jhasta qué punto su salud fisica o los problemas
emocionales han dificultado sus actividades sociales habituales con la familia, los

amigos, los vecinos u otras personas?

1 0 Nada 4 ] Bastante
2 O Un poco 5 0O Mucho
3 O Regular

7. i Tubo deler en alguna parte de su cuerpo durante las 4 dltimas semanas?

1 O Mo, ninguno 4 1 Si, moderado
2 [ Si, muy poco 5 O Si, mucho
3 O Si, un poco 6 O Si, muchisimo

8. Durante las 4 ultimas semanas, ;hasta que punto el delor le ha dificultado su

trabajo habitual (incluido el trabajo fuera de casa y las tareas domesticas)?

1 O Nada 4 ] Bastante
2 O Un poco 5 O Mucho
3 O Regular

9. Las preguntas que siguen se refiere a como se ha sentido y cdmo le han ido las
cosas durante las 4 dltimas semanas. En cada pregunta responda lo que se
parezca mas a como se ha sentido usted. Durante las dltimas 4 semanas cuanto

tiempao...
Siempre | Casi Muchas | Algunas | Sdlo Nunca
siempre | veces veces alguna
vez
a. ... se sintio lleno de 1 7 9 4 5 &
vitalidad?
b. ... estuvo muy nervieso? 1 2 3 4 5 3]
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C. ... se sinti¢ tan bajo de 1 2 3 4 5 6
moral que nada podia
animarle
d. ... se sintio calmado y 1 2 3 4 5 6
tranquilo?
e. ... tuvo mucha energia? 1 2 3 4 5 6
T ... se sintid desanimado y 1 2 3 4 5 6
triste?
g. ... se sintio agotado? 1 2 3 4 5 5}
h. ... tiempo se sintio feliz? 1 2 3 4 5 5]
i. ... se sintié cansado? 1 2 3 4 5 6

10. Durante las 4 dltimas semanas, ;jcon qué frecuencia la salud fisica o los
problemas emocionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar a
los amigos o familiares)?

1 O Siempre 4 1 Solo alguna vez
2 O Casi siempre 5 0O Nunca

3 O Algunas veces

11. Por favor, diga si le parece cierta o falsa cada una de las siguientes frases

Totalmente | Bastante | Nolosé | Bastante | Totaimente
cierta cierta falsa falsa
a. Creo que me pongo 1 2 3 4 5
enfermo mas facilmente que
otras personas
b. Estoy tan sano como 1 2 3 4 5
cualquiera
c. Creo gue mi salud va a 1 2 3 4 5
empeorar
d. Creo que mi salud es 1 2 3 4 5
excelente
| Medicacion concomitante V6 |

Medicacion concomitante (principio activo (PA))

Medicacion Dosis/dia Inicio/final

Nota: Prestar atencion a- corticosteroides orales y intraarticulares, estrogenos, procinEticos
(PA:-Metoclopramida (pimperan), Domperidana, Mosapride, Cintaprida, Cisapride y Ertromicina),
farmacos con Condroitin sulfato (Activecomplex articufiex, Condrosan, Condrosulf, Doglican y Vitreoclar) y
farmacos tales como: HYALART, DUROLANE, LEPHANET, ROSLTROF, VITREOXLAR y WET.
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Acontecimientos adversos:

0 No

O Si, indicarlo:

| Valoracién del dolor por parte del voluntario

V6 |

Valoracion de dolor Escala Visual Analégica

¢.Cuanto dolor ha notado en su rodilla durante los ultimos dias?
{marque con una linea perpendicular dénde situaria su dolor)

. Maximo

Ningun g t " dolor

dolor

-
.
-
-
L J
-
-

Escala analdgica VAS (0-100mm)

Valor de la escala visual analégica (EVA) EED o

| Exploracién fisica:

V6 |

Numero de aleatorizacion: _ _ _

= Altura (m):

= % masa grasa:
= Peso (Kg):

= % masa magra:
= IMC (Kg/m?):

= % hidratacion:
= Cintura (ecm):
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= Presién arterial sistolica
PAS11/ PAS12 PASM
= Presiéon arterial diastélica
PAD 1.1/ PAD1.2 PADM
= Frecuencia cardiaca
FC11/ FC12 FCM

| CUESTIONARIO DE ACTIVIDAD FiSICA Y EJERCICIO

\/:6 |

1) Trabajo / Ocupacién (8h) Tipo:

Casi siempre sentado

Sentado la mitad del tiempo

Casl siempre de pie

Casi siempre andando, ascensores, cargando un poco
Casi siempre andando, ascensores, cargando mucho
Trabajo manual pesado

2) Caminando / bicicleta (no deporte, medio de transporte para trasladarse, pasear,

entretenimiento):

Casl nunca o
Menos de 20 min/dia i
20-40 min/dia o
40-60 min/dia i
1-1.5 hidia o
Mas de 1.5 h/dia o

3) Casa / Tareas del hogar ( Si no es representativo, dejar en blanco):

Menos de 1 h/dia i
1-2 hidia o
3-4 hidia 0
5-6 h/dia o
7-8 h/dia o
Mas de 8 h/dia i

4) Tiempo libre, TV / Lectura (promedio al dia):

Menas de 1 h/dia o
1-2 hidia o
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3-4 h/dia o
5-6 h/dia O
Mas de 6 h/dia O

5) Ejercicio (deporte) tipo:

Menos de 1 h/semana I
1 hisemana r
2-3 hisemana r
4-5 h/semana I
Mas de 5 h/semana I

6) ; Cuantas horas al dia duerme habitualmente? horas

7) Habitos
(tiempo en horas para vestirse, afeitarse, ammeglarse, etc ) horas

Cuestionario de aceptacion subjetiva: V6 |

¢;Durante las dltimas 4 semanas, como considera que le ha ido el producto
globalmente?

0 Muy bien
0 Bien

O Regular
O Mal

Cumplimiento del tratamiento: \V:6 |

- Control cumplimiento del estudio:
Total de yogures consumidQs:
Total de yogures no consumidos:

Total de yogures administrados:

% seguimiento: numero de yogures consumidas = = %
niamero de yogures que debia consumir
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| Recordatorio:

- Realizar el CFC de alimentos a evitar

- Dispensar el producto para 2 semanas. Dar las explicaciones oportunas.

- Programar proxima visita

FIRMA INVESTIGADOR:
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\V7: Seguimiento
Numero de aleatorizacion: Fecha:

| Medicacién concomitante V7 |

Medicacion concomitante (principio activo (PA))

Medicacion Dosisidia Inicio/final

Nota: Prestar atencion a: corficosteroides orales y intraarticulares, estrogenos, procingticos
(PA:-Metoclopramida (pimperan), Domperidona, Mosapride, Cintaprida, Cisapride y Eritromicina),
farmacos con Condroitin sulfato (Activecomplex articufiex, Condrosan, Condrosulf, Doglican y Vitreoclar) y
farmacos fales como: HYALART, DUROLANE, LEPHANET, ROSLTROF, VITREOXLAR y WET.
Acontecimientos adversos:

O No

O Si, indicarlo:

| Valoracién del dolor por parte del voluntario V7 |

Valoracion de dolor

Escala Visual Analdgica

¢ Cuante delor ha notado en su redilla durante los dltimos dias?
{marque con una linea perpendicular donde situaria su dolor)

Ningin - ge——g
doler

. Maximo
dolor

B
L L]

Escala analbdgica VAS (0-100mm)

Valor de la escala visual analégica (EVA) |:|:D wm
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| Cumplimiento del tratamiento: V7 |

- Control cumplimiento del estudio:
Total de yogures consumidos:
Total de yogures no consumidos:

Total de yogures administrados:

% sequimiento: numero de yogures consumidos = = %
nimero de yogures que debia consumir

| Recordatorio:

- Recoger CFC de alimentos a evitar
- Entrega del registro de 3 dias

- Dispensar el producto para 2 semanas. Dar las explicaciones oportunas.

- Dar bote de orina
- Programar proxima visita

- Recordar ayuno

FIRMA INVESTIGADOR:
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V8: Finalizacion del estudio

Numero de aleatorizacion: Fecha:

- Toma de sangre para el perfil bioquimico

Instrucciones: Las preguntas que siguen se refieren a lo que usted piensa sobre su salud. Sus
respuestas permitiran saber como se encuentra usted y hasta que punto es capaz de hacer sus
actividades habituales. Conteste fodas las preguntas, si no esta seguro/a de como responder a
una pregunta, por favor, conteste o que le parezca mas cierfo.

1. En general, usted diria que su salud es:

1 O Excelente 4 O Regular
2 O Muy buena 50 Mala
3 O Buena

2. iComo diria usted que es su salud actual, comparada con la de hace una
semana?

1 O Mucho mejor ahora que hace una semana
2 1 Algo mejor ahora que hace una semana
3 O Mas o menos igual que hace una semana
4 1 Algo pero ahora que hace una semana
5 O Mucho peor ahora que hace una semana
3. Las siguientes preguntas se refieren a actividades o cosas que usted podria hacer

en un dia normal. ;Su salud actual le limita para hacer estas actividades o cosas?
Si es asi, jcuando?

Si, me limita | Si, me limita No me

Actividades mucho un poco limita

a. Esfuerzos intensos (correr, levantar 1 2 3
objetos pesados, o participar en deportes
agotadores)

b. Esfuerzos moderados (mover una mesa, 1 2 3
pasar la aspiradora, jugar a bolos o caminar
mas de 1 hora)

c. Coger o llevar la bolsa de la compra

Subir varios pisos por escalera

Subir un solo piso por la escalera

Agacharse o arrodillarse

Caminar un Kilometro o mas

Tla|~|le|a
it | it | it |t | — | —
Cad | a2 [ Lo | Gad | G | 0

. Caminar varias manzanas (varios
centenares de mefros)

i. Caminar una sola manzana (unos 100 1
metros)

(%]

[T o] [RERNRT IR S]] |

j. Banarse o vestirse por si mismo 1
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4 Durante las 4 altimas semanas ; ha tenido algunos de los siguientes problemas en
su trabajo o en sus actividades cotidianas a causa de su salud fisica?

Si No
a. ;jTuvo que reducir el tiempo dedicado al trabajo o a sus 1 2
actividades cotidianas?
b. jHizo menos de lo que hubiera querido hacer? 1 2
c. iTuvo que dejar de hacer algunas tareas en su frabajo en sus 1 2
actividades cotidianas?
d. jTuvo dificultad para hacer su trabajo o sus actividades 1 2
cotidianas (por ejemplo le costd mas de lo nomal)?

5 ¢Durante las dltimas 4 semanas ha tenido alguno de los siguientes problemas en
su trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de algun problema emocional
(estar triste, deprimido o nervioso)?

Si No
a. ;jTubo gue reducir el tiempo dedicado al trabajo o a sus 1 2
actividades cotidianas, a causa de algun problema emocional?
b.  iHizo menos de lo que hubiera querido hacer, por algun 1 2
problema emocional ?
c. iMNo hizo su trabajo o sus actividades cotidianas tan 1 2
cuidadosamente como de costumbre, a cauda de algin problema
emocional?

6. Durante las ultimas 4 semanas, ;hasta que punto su salud fisica o los problemas
emocionales han dificultado sus actividades sociales habituales con la familia, los
amigos, los vecinos u otras personas?

1 0 Nada 4 1 Bastante
2 0 Un poco 5 0O Mucho
3 O Regular

7. iTubo dolor en alguna parte de su cuerpo durante las 4 ultimas semanas?

1 O No, ninguno 4 1 Si, moderado
2 O Si, muy poco 50O Si, mucho
3 O Si, un pocao 6 1 Si, muchisimo

8. Durante las 4 ultimas semanas, ;jhasta que punto el dolor le ha dificultado su
trabajo habitual (incluido el trabajo fuera de casa y las tareas domesticas)?

1 O Mada 4 ] Bastante
2 0 Un poco 5 00 Mucho
3 O Regular

9 Las preguntas que siguen se refiere a cdmo se ha sentido y cémo le han ido las
cosas durante las 4 dltimas semanas. En cada pregunta responda lo que se
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parezca mas a como se ha sentido usted. Durante las ultimas 4 semanas cuanto

tiempo...
Siempre | Casi Muchas | Algunas | Solo Nunca
siempre | veces veces alguna
Vez
a. . se sintio lleno de 1 2 3 4 5 6
vitalidad?
b. ... estuvo muy nervioso? 1 2 3 4 g 6
c. ... se sintio tan bajo de 1 2 9 4 [ 6
meral que nada podia
animarle
d. ... se sintio calmado y 1 2 3 4 [ 6
tranquilo?
e . tuvo mucha energia? 1 2 3 4 5 6
f. ___ se sintid desanimado y 1 2 3 4 5 6
triste?
g. ... se sintio agotado? 1 2 3 4 5 6
h. ... tiempo se sintio feliz? 1 2 3 4 5 ]
i. ... se sintido cansado? 1 ) 3 4 [ G

10. Durante las 4 udltimas semanas, ;con qué frecuencia la salud fisica o los
problemas emocionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar a
los amigos o familiares)?

1 O Siempre 4 1 Sélo alguna vez

2 1 Casi siempre 5 O Nunca

3 O Algunas veces

11. Por favor, diga si le parece cierta o falsa cada una de las siguientes frases

Totaimente | Bastante | Nolosé | Bastante | Totalmente
cierta cierta falsa falsa
a. Creo que me pongo 1 2 3 4 5
enfermo mas facilmente que
otras personas
b. Estoy tan sano como 1 2 3 4 5
cualquiera
c. Creo que mi salud va a 1 2 3 4 5
empeorar
d. Creoc que mi salud es 1 2 3 4 5
excelente
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| Valoracién del dolor por parte del voluntario V-8 |
Valoracion de dolor Escala Visual Analégica

¢ Cuanto dolor ha notado en su redilla durante los dltimos dias?
(marque con una linea perpendicular donde situaria su dolor)

—_— Maximo
Ningun - gy N dolor

dolor

-
-
-
-
-
-

Escala analdgica YAS (0-100mm)

Valor de la escala visual analégica (EVA) |:|:D o

| Cuestionario de actividad fisica y ejercicio \V:8 |

1) Trabajo / Ocupacian (8h) Tipo:

Casl siempre sentado |
Sentado la mitad del tiempo |

Casl siempre de pie 0

Casi siempre andando, ascensores, cargando un poco o

Casli siempre andando, ascensores, cargando mucho |
Trabajo manual pesado |

2) Caminando / bicicleta (no deporte, medio de transporte para trasladarse, pasear,
entretenimiento):

Casi nunca I
Menos de 20 min/dia I
20-40 min/dia o
40-60 min/dia o
1-1.5 hidia 0
Mas de 1.5 hidia I

3) Casa / Tareas del hogar { Si no es representativo, dejar en blanca):

Menos de 1 h/dia I
1-2 hidia O
3-4 h/dia O
5-6 h/dia O
7-8 h/dia I
Mas de 8 hidia I
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4) Tiempao libre, TV / Lectura (promedio al dia):

Menos de 1 h/dia
1-2 hidia

3-4 hidia

5-6 h/dia

Mas de 6 hidia

5) Ejercicio (deporte) tipo:

Menos de 1 h/semana I
1 h/semana 0
2-3 h/semana 0
4-5 h/semana I
Mas de 5 h/semana I

6) ¢ Cuantas horas al dia duerme habitualmente? __

7) Habitos
(tiempo en horas para vestirse, afeitarse, amreglarse, etc )

horas

horas

| Medicacién concomitante:

V:8 |

Medicacion concomitante (principio activo):
iHay cambios en la medicacién?

O No

1 Si, indicarlos

Medicacion Dosis/dia

Inicio/final

Acontecimientos adversos:
0 No

O 5i, indicarlo:
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| Control de liquidos V:8 |

Ingesta de liquidos al dia (cuantificar en nimero de vasos de agua):

Nota: agua, cafés (cortados, café con leche. ), caldos, refrescos, infusiones, zumos, chocolate
de maquina, bebidas alcohdlicas. .

| Exploracién fisica: V:8 |

MNidmero de aleatorizacion:

= Altura (m):

= % masa grasa:
= Peso (Kg):

= % masa magra:
= IMC (Kg/m?):

= % hidratacién:
= Cintura (cm):

= Presion arterial sistélica

PAS11/ PAS12 PASM

= Presion arterial diastolica

PAD 1.1/ PAD12 FPADM

= Frecuencia cardiaca

FC11/ FC1.2 FCM
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Cuestionario de aceptacién subjetiva: V:8 |

¢iDurante las daliimas 4 semanas, como considera que le ha ido el producto
globalmente?

O Muy bien
O Bien
1 Regular
O Mal

Cumplimiento del tratamiento: V:8 |

- Control cumplimiento del estudio:
Total de yogures consumidos:
Total de yogures no consumidos:

Total de yogures administrados:

% seguimiento: numero de yogures consumidos = = %
numero de yogures que debia consumir

- Valoracién del cumplimento global del estudio:
Total de yogures consumidos V3, V4, V5 V6, V7 y V8:
Total de yogures no consumidos V3, V4, V5, V6, VT y Va:
Total de yogures administrados V3, V4, V5, V6, VT y V8.

% de seguimiento: numero de yogures consumidas = = %
nimero de yogures que debia consumir

Recordatorio:

- Se realiza extraccion sanguinea del perfil bioquimico (muestras al laboratorio central
del hospital)
- Recoger registro dietético de 3 dias y preguntarle sobre el consumo de alimentos

ricos en mucopolisacaridos.

FIRMA INVESTIGADOR:
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1. Fonament i objectiu

Estudiar i avaluar la forca, el treball, la resisténcia i la potencia muscular.

2. Espécimen
No procedeix.

3. Documentacio relacionada
No aplica

4. Definicions

Valoracid isocinética: Medicié de la forca muscular dinamica amb un dispositiu (dinamometre
isocinétic) que proporciona una resisténcia a velocitat constant i recull 21 moment de forca exercida pel
muscul contra la mateixa.

Util: Assessori que s'adapta al dinamémetre per realitzar la prova en funcié de I'extremitat a valorar.
5. Historial de revisions

Calibracié mensual de I'aparell

- Col-locar el dinamémetre en la posicid O (cero) de I'eix del Biodex marcat per la fletxa.
NOTA: De forma que queda al davant del seient; i a 0 graus de rotacié d'esquena al ssient.
NOTA: L'inclinacié del dinamémetre sempre serd 0 (cero)

- Inmiciar programa informatic del Biodex.

- Anar a “archiva”,

- Anar a verificar "calibracidn”.

- Escriure el nom de l'usuari en el camp buit de |la pantalla “verificacion realizada por:”.
Mota: El camp buit esta marcat en color vermell.

- Seguir les instruccions indicades en |z pantalla de l'ordinador.
NOTA: A l'acoplar "el complemento largo de hombro”, observar que la R de I'Gtil ha de coincidir
amb punt gravat del dinamémetre.

- Clicar la tecla Hold/Resume
MNOTA: és la dnica de col-lor negra.

- Apretar la tecla de I'ordinader "Asignar ROM”™

- Seleccionar costat que es vulgui estudiar.

- Seguir les instruccions marcades a la pantalla negra
MNOTA: el terme "asignar” marcat a les instruccions equival al boto “fixar™ de la pantalla general.
NOTA: el punt 4 hi posa: clicar sobre la tecla “calibrar posicion”.

—  Apretar "continuar”

— Continuar seguint les instruccions de la nova pantalla.
NOTA: no forgar, t& marcat "el tope”

— Apretar la tecla negra del dinamémetre.

— Continuar seguir les instruccions de la pantalla. Punt 5

—  Pujar I'ttil fins a 90°

— Apretar inicio

— Col-locar la peca de calibracid
NOTA: deixar anar la peca suament

—  Clicar verificar calibracio. NOTA: En resultat fica si és valida o no

— Treure la peca de calibracio

—  Pulsar stop (de la pantalla) 2 vegades
MNOTA: Si anem a informe surten totes les dades de dia, hora, qui ha fet la cal-libracid 1 si és

carrecte.
Modificacions efectuades No de Revisid Data
Elaborat per: Aprovat per: Lab-Manager | Responsable de qualitat

Aquest document en suport paper es considera docurnent no controlat
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6. Solucions, reactius i materials
No aplica

Nom de la solucié: |

[ volum final:

PH |

| Manipulacid prévia: |

Conservacio: |

Reactiu

Referéncia / marca

Concentracié final

Quantitat (unitats)

Nom de la solucié: |

[ volum final:

pH |

| Manipulacié previa: |

Conservacio: |

Reactiu

Referéncia / marca

Concentracid final

Quantitat (unitats)

Nom de la solucié mare: | Volum final:
pH | | Manipulacid prévia: | Conservacid:
Solucié Mare Referéncia [/ marca Concentracio final

Quantitat (unitats)

Nom de la solucié mare: | Volum final:
pH | | Manipulacié prévia: | Conservacio:
Solucio Mare Referéncia / marca Concentracio final

Quantitat (unitats)

Material Capacitat Tractament Previ Observacions

7. Instrumentacio i equips:

Observacions
Falta inventariar

Ubicacio Num. Inventari Num. PNT-EE
Hospital Sant - -
Universitari Sant
Joan. Aula "Metge
rehabilitador”.

Equip
Biodex System 3

8. Precaucions

9. Procediment

- Encendre primer l'interruptor negre de corrent primer. NOTA: es troba a la part posterior te la taula que
conte I'ordinador.

Elaborat per: Aprovat per: Lab-Manager | Responsable de qualitat
Aquest document en suport paper ez considera document no controlat
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- Encendre els interruptors verds que es troba al costat de l'interroptor verd.
- Encendre |la torre del ordinador i de la pantalla.
NOTA: A l'obrir-se I'ordinador s'autocalibra el dinamémetre.
ATENCIO: no pot haver-hi cap util penjat durant la calibracié.
NOTA: El programa Biodex s'obre automaticameant
- Apretar Paciente a la pantalla de I'ordinador
- Introduir les dades del pacient
- Guardar canvis
- Apretar Protocol a la pantalla de 'ordinador
- Clicar favoritos
- Escollir protocol "ISORODILLA", NOTA: es troba dins de CON/CON Bilateral
- Col-locar el szient a 902 de rotacid
NOTA: s'observa sota del seient a la cara anterior. Es modifica amb |la roda que hi ha sota del agafa
mans dret o esquerre (es indiferent utilitzar el dret o esguerre)
- Col-locar el voluntari al seient del isocinétic
- Cara posterior del genoll a3 aproximadament un dit de separacio del seient
- Regular el respatller
NOTA: amb la roda inferior que es troba darrera del seient
- Regular el reposacaps
NOTA: amb la roda superior que es troba darrera del seient
- Inclinar el seient a 859
NOTA: sempre a d'estar a 85°
- Desplacar el seient endavant o endarrera per fer coincidir perpendicularment el eix del dinamometre
amb els condils femorals
MNOTA: trepitjant la palanca que hi ha a la part inferior paral-lel al seient (es indiferent utilitzar el dret
0 esquerre)
- Desplacar el seient amunt o a baix per fer coincidir perpendicularmeant el eix del dinamometre amb els
condils femorals
NOTA: trepitjant la redona gue hi ha a la part inferior darrera del seient (una puja i I'altra baixa, esta
indicat amb unes fletxes)
- Moure el dinamometre de forma que el seu eix quedi a una distancia de dos dits de la cara externa del
genoll. NOTA: Trepitjar la palanca que hi ha a la part inferior del dinamametre,
- Posar I'0til 2 902 amb |z cama a valorar
- Apretar la tecla negra del dinamémetre per bloquejar
- Regular la posicio de la turmellera perque quedi dos dits per sobre del maleal
NOTA: La posicid es regula amb la roda inferior de 170til
- Fixar turmell amb turmellara
- Apretar la tecla negra del dinamémetre per desbloquejar
- Fixar al voluntari a la cadira amb la corretja abdominal
- Fixar al voluntar a la cadira amb les dos corretges pectorals
- Fixar |la cuixa del genoll a valorar. NOTA: no fixar fort per 'augment del volumen muscular que es
produira al realitzar |z prova
- Apretar Set ROM a la pantalla de l'ordinador
- Clicar Chair Settings
- Introduir dades de posicié de la cadira
- Clicar continuar
- Seleccionar dreta o esquerra (genoll a valorar)
- Clicar Clear limits
- Moure I'Gtil fins una extensid comode pel voluntari
- Clicar Set de Limits d'extensio
- Moure I'Gtil fins una flexié de 902-950 comode pel voluntan
- Clicar Set de Limits de flexid
- Apretar Calibrar posicia
- Moure I'dtil fins 'extensio maxima
- Apretar tecla negra del dinamémetre per bloguejar
- Clicar Limb Weight. NOTA: clicar 2 o 3 vegades per veure gue no canvia el resultat
- Apretar tecla negar del dinamémetre per desbloquejar per col-locar el genoll flexionat
- Apretar continuar

Elaborat per: Aprovat per: Lab-Manager i Responsable de qualitat
Aquest document en suport paper es considera document no controlat
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- Apretar Report a la pantalla de l'ordinador
- Clicar la tecla d'inici
- Moure la cama del voluntari fins al limit de flexid | extensido 10 vegades, NOTA: precalentament
- Aturar la cama del voluntari en la flexid, NOTA: als pocs segons d'estar aturats sonara una senyal
aclistica que indica l'inici de la prova.
- Inici de la prova
- Finalitzacid de la prova
- Guardar limits. NOTA: al finalitzar la prova l'ordinador pregunta automaticament si es volen guardar els
limits establerts per Ialtre genoll. Clicar Si
- Treure fixacid turmell
- Treure Gtil del dinamémetre
- Treure fixacio cuixa
- Moure el seient cap endarrera
- Moura el dinamémetre cap a I'altre costat colocant-lo en la mateixa posicid que es trovaba en el genoll
que ha realitzat la prova
- Rotar el dinamémetre 1802
- Mours el seient cap endavant fins a la posicié que es trobava anteriorment
- Col-locar util del gencll corresponent
- Posar I'0til 2 902 amb Iz cama a valorar
- Apretar la tecla negra del dinamémetre per bloguejar
- Regular la posicid de la turmellera perque quedi dos dits per sobre del maleol
MOTA: La posicio es regula amb la roda inferior de 1"atil
- Fixar turmell amb turmellara
- Apretar |la tecla negra del dinamémetre per desbloguejar
- Fixar la cuixa del genoll a valorar. NOTA: no fixar fort per 'augment del volumen muscular que es
produira al realitzar la prova
- Apretar Set ROM en la pantalla de 'ordinador
- Clicar AUTOSET ROM
- Moura I'Gtil cap a la flexid | extensid fins que es marqui en verd en la pantalla de 'ordinador tota
I'amplitud de moviment guardada. NOTA: per moure ['Gtil s’han de apretar els botos blaus del
dinamametre
- Clicar continuar
- Apretar Calibrar posicio
- Moure I'Gtil fins I'extensido maxima
- Apretar tecla negra del dinamémetre per bloquejar
- Clicar Limb Weight. NOTA: clicar 2 o 3 vegades per veure que no canvia &l resultat
- Apretar tecla negar del dinamémetre per desbloquejar per col-locar el genoll flexionat
- Apretar centinuar
- Apretar Report 2 la pantalla de l'ordinador
- Clicar la tecla d'inici
- Moure la cama del voluntari fins al limit de flexio i extensio 10 vegades. NOTA: precalentament
- Aturar la cama del voluntari en la flexio, NOTA: als pocs segons d'estar aturats sonara una senyal
aclistica que indica l'inici de la prova.
- Inici de la prova
- Finalitzacid de la prova

10. Verificacio de la técnica i interpretacio de resultats

11. Guia de problemes

Problema Possible causa Solucid

Elaborat per: Aprovat per: Lab-Manager | Responsable de qualitat
Aguest document en suport paper es considera document no controlat
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12. Referéncies

13. Control de la documentacio

14. Annexos

Elaborat per:

Aprovat per: Lab-Manager i Responsable de qualitat

Aquest document en suport paper es considera document no controlat
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