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Qué Hacer Con... (QHC): Claves para el manejo eficiente de la osteoartritis canina

El primer problema con el que nos encontramos al
enfrentarnos a la enfermedad es la propia denomina-
cion. En opinién del autor, el término de enfermedad
degenerativa articular (EDA) es el que mejor se adapta
al enfoque global de la patologia, ya que no es exclu-
sivamente inflamatoria (en estadios iniciales esta claro
que si, pero en la evolucion pasara por diferentes esta-
dios, y con frecuencia con episodios de dolor irruptivo)
y no afecta exclusivamente al cartilago, ya que en el
desarrollo afectara a todos los elementos articulares.

Enfermedad Definicion
Enfermedad crénica y degenerativa
Osteoartritis de la articulacion, asociada a la
inflamacion del tejido articular.
Proceso degenerativo del cartilago
. articular, independientemente de la
Osteoartrosis | . L . .
inflamacion y la presencia de signos
clinicos en el paciente.
Abarca el concepto de osteoartritis,
Enfermedad pero va mas alla de lo que es la
degenerativa | articulacion como tal e incluye todas
articular las estructuras que la componen
(musculos, tendones, ligamentos, etc.)

Partiendo de que cada paciente responde a la
enfermedad de forma individual y que el dolor ya
desde su definicion es una experiencia de exclusiva
de cada paciente, parece logico pensar que el tra-
tamiento mas adecuado y eficaz para los pacientes
con EDA deba individualizarse teniendo en cuenta
caracteristicas propias tanto del paciente (grado de
enfermedad y sintomatologia) como del tutor (cog-
nitivas, econdmicas, etc.).

Recientemente, al igual que en otras enfermedades
cronicas como la insuficiencia renal o mitral, por ejem-
plo, se ha generado un consenso de estadiaje de la
enfermedad, denominado COAST, siglas en ingles de
la herramienta de estadiaje de la osteoartritis en perros
(Canine OsteoArthritis Staging Tool)'. En base a esto,
se establecen 5 estadios de la enfermedad.

Estadio Descripcion clinica
COAST 0 F?amentes sin smtomatologla C|II’1IC.a. y
sin factores de riesgo de osteoartritis.
Paciente sin sintomatologia clinica,
COAST 1 pero con factores de riesgo (raza,
sobrepeso, etc.).
COAST 2 Pacientes con sintomatologia clinica
asociada a EDA leve.
Pacientes con sintomatologia clinica
CRTY asociada a EDA moderada.
COAST 4 Pacientes con sintomatologia clinica
asociada a EDA severa.

Como puntos clave para un correcto manejo del
paciente con enfermedad degenerativa articular,
hay unos puntos criticos que siempre debemos te-
ner en mente como clinicos y haceérselos llegar al
tutor, con el objetivo de prevenir la enfermedad o
por o menos intentar que el desarrollo sea lo mas
lento posible.
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La aparicion de EDA puede responder a diferentes
causas. Las primarias se entienden como aquellas
relacionadas con el desgaste natural de la articula-
cion debido al paso del tiempo, siendo este el esce-
nario mas frecuente en medicina humana. En veteri-
naria, quizas es mas frecuente que nos encontremos
ante causas secundarias, ya sea como lesion directa
en la articulacion (traumatica, por ejemplo) o como
enfermedad del desarrollo (displasias de cadera, por
ejemplo).

Estudios recientes nos alertan de la alta incidencia
de osteoartritis en perros jovenes, con una incidencia
en radiografia del 39,8 %, pero con impacto clinico
en hasta un 40 — 60 % de estos casos?.

La principal maniobra de prevencion es la edu-
cacion del tutor, y es basica en cualquier paciente,
sea cual sea raza, condicion corporal o estado de la
enfermedad?. Idealmente, esta educacion debemos
iniciarla en los primeros meses de vida del animal, ya
que gran parte de los problemas que pueden apare-
cer en pacientes COAST O pueden ser prevenidos:

e Mantener una adecuada alimentacién (equili-
brada y de buena calidad), sobre todo durante de-
sarrollo. La alimentacion especifica puede ser una
indicacion en pacientes con predisposicion o si ya
se ha detectado EDAS®.

¢ Mantener una adecuada condicion corporal. El
sobrepeso puede ser un posible factor predispo-
nente a la EDA por dos motivos, por un lado, por
el exceso de carga directa en las articulaciones y
por otro por el cumulo de leptinas que pueden ins-
taurar estados proinflamatorios y alterando la ho-
meostasis articular®.

e Mantener un nivel de ejercicio adecuado a
cada rango de edad, tanto en el tipo de egjercicio,
frecuencia de realizacion e intensidad. Igualmente,
es importante evitar el sedentarismo desde eda-
des tempranas, ya que puede tener un impacto
negativo en la tendencia al sobrepeso, debido al
aumento del tejido graso y los estados proinfla-
matorios, asi como en la disminucion de la masa
muscular, 10 que puede provocar una mayor ines-
tabilidad articular y sobrecarga.

¢ Un punto importante que debemos comentar en las
primeras consultas sera el tema de la regularidad
del ejercicio y no utilizar el ejercicio para “distraer”
a perros con alta demanda, sobre todo durante el
crecimiento. En estos casos hay que aconsejar te-
mas de enriquecimiento ambiental y cognitivo ade-
mas del gjercicio razonado y constante.

Ademas de todo esto, en aquellos pacientes que
ademas tengan factores predisponentes, como la
raza por ejemplo y que se englobarian dentro del
COAST 1, es importante establecer unos planes de
exploracion clinica o incluso radiolégica (por ejem-
plo, proponer el descarte precoz de displasia a los 6
meses). Con esta deteccion precoz, podemos inci-

dir méas aun en el tema educativo e incluso plantear
posibles tratamientos quirdrgicos en edades tempra-
nas, como la sinfisiodesis pubica juvenil®.

En los casos de pacientes con patologia mas
avanzada (COAST 2, 3y 4), aun no pudiendo hacer
una prevencion logicamente, si que es importante
hacer entender al tutor la necesidad de tratamiento,
puesto que, aunque no podamos pararlo por com-
pleto, si podemos retrasar el desarrollo de la EDA y
sobre todo mejorar la calidad de vida del paciente. Es
importante recordar y que asesoremos a los tutores
acerca de la importancia del mantenimiento muscu-
lar, ya que, en definitiva, son los musculos los ultimos
encargados de mantener la estabilidad articular, y en
cuanto el paciente empiece con dolor, la calidad y
cantidad muscular mermara y por consiguiente ha-
bra mayor inestabilidad y lesion en cada movimiento.

La protocolizacion de todos estos procedimien-
tos, incorporacion de cuestionarios de valoracion
de dolor y limitacion funcional y programacion de los
seguimientos con la incorporacion del estadiaje del
COAST es quizas la mejor herramienta en cuanto a
la prevencion y deteccion precoz se refiere. Ademas,
en experiencia del autor, en muchas ocasiones, el
uso de estas herramientas, ademas de ayudarnos
como clinicos, nos ayuda a que el tutor sea cons-
ciente de la patologia y nos permite poder explicar-
sela con un mayor impacto cognitivo.

B R

Figura 1. La deteccidén precoz es fundamental en
cualquier raza, pero sobre todo en aquellas predispuestas
0 no predispuestas como raza pero si con caracteristicas
individuales (sobrepeso, ejercicio inadecuado, etc.).
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El dolor es el sintoma inicial de la enfermedad de
la articulacion, y como consecuencia, puede apa-
recer la cojera o la limitacion de movimiento. Estos
son los principales signos observados por el tutor.

Una vez realizada una anamnesis detallada, una
exploracion general previa a una exploracion orto-
pédica debe de ser el inicio de la consulta. Inclu-
SO en muchos casos, sobre todo en estadios mas
avanzados o pacientes gerontes, una exploracion
neuroldgica es también necesaria.

Ya por definicion, el dolor es una sensacion indi-
vidual. Si esta individualidad la sumamos a las dife-
rentes estructuras afectadas en el curso de la EDA,
nos encontramos ante la necesidad de intentar
centrar el diagndstico ya no solo de la enfermedad
como tal, que en la mayoria de los casos lo pode-
mos hacer mediante técnicas de imagen, sino tam-
bién en el tipo de dolor que padece ese paciente
concreto en ese momento concreto. Esta cualifica-
cion del dolor nos permitira adecuar el tratamiento
farmacolégico y no farmacolégico a cada paciente
y cada momento en la evolucion de la enfermedad.

Es importante destacar que, en el paciente
con EDA, el dolor tiene diferentes localizaciones
y componentes, por lo que conviene concretarlos
para poder tener la mejor respuesta de los analgé-
sicos prescritos. Ademas, en evolucion, el tipo de
dolor predominante puede modificarse, pudiendo
ser una explicacion frecuente en casos de pérdida
de eficacia durante el tratamiento. Los tres com-
ponentes principales son®:

e Dolor articular. Faciimente localizable a la ex-
ploracion y con caracteristicas relacionadas con
la inflamacion. En los cuadros agudos o de dolor
irruptivo, aparece tanto en reposo como en mo-
vimiento, mientras que, en casos mas cronicos,
se presenta como un dolor mas sordo en repo-
SO pero que empeora en la movilizacion de la
articulacion.

e Dolor propio del hueso (peridstico). La locali-
zacion es mas difusa, no siendo tan sencillo de-
terminarlo en la exploracion, aunque en la presion
del hueso suele empeorar y reagudizarse, sobre
todo en la movilizacion de la articulacion. En ca-
sos de afectacion tumoral, suele aparecer tanto
en reposo como en la movilizacion, con episo-
dios de dolor irruptivo (reagudizacion y aumento
de intensidad en un cuadro de dolor crénico).

¢ Dolor muscular (miofascial). El vientre muscu-
lar es la parte con menos nociceptores, siendo
éstos mucho mas numerosos en fascias, liga-
mentos y tendones, sobre todo en la zona de
insercion al periostio. Dificil de localizar, aunque
aparecen bandas de mayor densidad en la ex-
ploracion de los paquetes musculares y puntos
de mayor intensidad nociceptiva a la presion
(puntos gatillo).

Por otro lado, la cuantificacion del dolor del pa-
ciente, también importante, mas alla de enfocarnos
en el tratamiento inicial, nos va a permitir controlar
la eficacia en los seguimientos. Para esta cuantifica-
cién, aun no siendo infalibles, las escalas validadas
de evaluacion (CBPI y LOAD quizas las mas utili-
zadas y validadas para la graduacion del COAST vy
ademas con traducciones validadas que facilitan la
implementacion en la clinica®’) son hasta la fecha
las principales herramientas para objetivarlo.

Figura 2. La exploracion ortopédica debe de ser
ordenada y completa, y con una exploracion general
previa.
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Como se ha comentado anteriormente, el control ade-
cuado del dolor es la principal herramienta para rom-
per el circulo vicioso asociado a la patologia articular.
Este circulo vicioso se inicia con el propio dolor y la
limitacion en la movilidad, que desencadena una pér-
dida de la masa muscular y asi, en cada movimiento,
la articulacion es menos estable con mas tendencia a
microtraumas que empeoran aun mas el cuadro. Para
una adecuada recuperacion de la musculatura, que la
rehabilitacion se haga con el menor dolor posible me-
jora los resultados, al ejercitarse grupos musculares
completos y no aquellos con menos dolor.

Una cualificacion adecuada respecto al dolor de
cada paciente es la base del tratamiento mas ade-
cuado, tanto farmacoldgico como no farmacoldgico.

El tratamiento analgésico lo podemos agrupar en
tres grandes grupos:

Analgésicos principales

Son aquellos con mayor capacidad analgésica y que
son la piedra angular del tratamiento.

En este grupo, nos encontramos con dos familias
farmacoldgicas actualmente: los antiinflamatorios no
esteroideos y los anticuerpos monoclonales. En am-
bos casos, la eleccion de uno u otro dependera de
muchos factores, tanto clinicos (grado de inflamacion
que valoremos en la exploracion, por ejemplo), del pa-
ciente (patologias previas o intolerancias farmacoldgi-
cas) y del tutor (capacidad econémica o de tratamien-
to, por ejemplo).

Los antiinflamatorios no esteroideos (AINES) fueron
los primeros en incorporarse en el tratamiento de los
pacientes con EDA, principalmente por dos de sus
tres caracteristicas farmacoldgicas (analgésico y anti-
inflamatorio). Las principales caracteristicas farmaco-
l6gicas de los AINEs giran en torno a la inhibicion de
la sintesis de la ciclooxigenasa (COX), enzima funda-
mental en la transformacion de acido araquiddnico a
prostaglandinas durante la inflamacion.

Los AINES seran el farmaco de eleccion en todos
aquellos pacientes con dolor asociado a la articula-
cion y en los que evaluemos inflamacion. Ademas,
tiene cierto efecto a nivel de la sensibilizacion del
sistema nervioso ya que la COX2 parece tener un
papel relevante. En el caso de los pacientes COAST
2, no hubo consenso de expertos en la eleccion de
AINE o anticuerpo (el 33% prefirieron AINE).® Rela-
cionado con este efecto de sensibilizacion y de in-
flamacion cronica, los tiempos de administracion
deben ser méas prolongados con tiempos minimos
de 4 semanas en pacientes COAST 2, 8 semanas
en pacientes COAST 3 y 12 semanas en los pa-
cientes COAST 43; y siempre con retirada paulatina
y evaluando la necesidad de mantener tratamientos
mas prolongado o incluso de por vida (puede ser re-
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lativamente frecuente en estadios avanzados de la
enfermedad).

Ante una reaccion adversa a estos farmacos, hay
varios factores a tener en cuenta. Por un lado, las
caracteristicas farmacologicas de cada molécula en
particular, posologia, estado general del paciente, la
coadministracion de otros medicamentos que pudie-
ran interferir con estos (IECAS, diuréticos, etc.) y las
reacciones idiosincrasicas propias del animal en trata-
miento. La administracion conjunta con otros AINES
0 corticoides ha demostrado aumentar considerable-
mente los efectos adversos a nivel renal, digestivo y
hematoldgico.

Una de las principales limitaciones en la prescrip-
cion de los AINEs es el miedo a las reacciones adver-
sas. Hasta el momento no hay estudios comparativos
con poblaciones representativas que nos indiquen
cual antiinflamatorio es mas seguro y si nos fijamos en
los resultados de los estudios en medicina humana,
si los hubiera, el resultado no resulta esclarecedor, ya
que influyen muchos factores, la mayoria de ellos indi-
viduales al paciente. Diferentes estudios han demos-
trado que los efectos adversos son escasos y dificiles
de prever de manera individual®. En un estudio sobre
las complicaciones en la administracion de AINES en
el ano 2004, en USA, se establecid que la mayor in-
cidencia de efectos adversos se debe a problemas
digestivos (64 %). Los problemas renales y hepaticos
fueron menos frecuentes, con porcentajes del 21y 14
% respectivamente®.

Estas reacciones adversas, al igual que el grado
de eficacia puede estar relacionado con caracteris-
ticas farmacogenéticas del individuo. Con escasos
estudios comparativos hasta la fecha en veterinaria,
en medicina humana se han determinado varios po-
limorfismos en ciertos citocromos responsables del
metabolismo de los AINES, pudiendo influir tanto en
el nimero e intensidad de efectos adversos como en
la eficacia y duracion del farmaco'™®.

La realizacion de andlisis sanguineos previos puede
ayudar a minimizar los danos, anticiparnos en parte a
posibles complicaciones (danos renales previos, por
ejemplo) o poderlos tener mas controlados. Estos
controles analiticos se deben repetir, sobre todo en
aquellos pacientes que requieran periodos largos de
tratamiento.

Un punto importante que hay que recordar es la
recomendacion de evitar el uso conjunto de los AINES
con inhibidores de la bomba de protones salvo en ca-
S0s en los que sea realmente necesario, ya que puede
aumentar los efectos adversos asociados a disbiosis
digestivas'.

Los anticuerpos monoclonales se han introducido
recientemente en el manejo del paciente con EDA,
con un papel relevante en el control analgésico del
paciente y con accion a nivel de la sensibilizacion pero
sin efecto antiinflamatorio. En veterinaria concreta-




mente, estos anticuerpos tienen una diana de accion
clara que es el factor de crecimiento nervioso (NGF).
Son farmacos de inyeccion subcutanea mensual y
que, al ser agentes bioldgicos, son especificos de es-
pecie. Estos anti-NGF se presentan como un farmaco
de accioén rapida y especifica, con un alto margen de
seguridad y buena capacidad analgésica, con efecto
tanto sobre la sensibilizacion central como periférica.
El mecanismo de accion se basa en el control de la
sobreexpresion del factor de crecimiento nervioso que
se establece en pacientes con dolor cronico.

Al igual que con los AINES, los tiempos de admi-
nistracion deben de adaptarse a cada paciente, pero
en general no deben de ser inferiores a 4 semanas en
pacientes COAST 2, 8 semanas en pacientes COAST
3y 12 semanas en los pacientes COAST 4. E igual-
mente antes de la retirada se debe de avaluar la nece-
sidad o0 no de seguir con tratamiento analgésico.

Los estudios comparativos de eficacia entre Al-
NEs y anti-NGF presentan resultados muy similares.
Respecto a la posibilidad de combinacion de ambos
farmacos, inicialmente se desaconsejo en base a pro-
blemas aparecidos en ensayos clinicos en humanos,
pero que no han sido reportados hasta la fecha en
veterinaria®. A este respecto, existe un estudio en el
que la administracion conjunta con carprofeno resultd
seguro con una duracion de tratamiento de dos se-
manas'?.

Con el uso de cualquiera de las dos familias analgé-
sicas y mas aun si es conjunto, la educacion del tutor
respecto al gjercicio que debe hacer el paciente es
importantisimo, asi como la indicacion de fisioterapia y
rehabilitacion al respecto de la mejora muscular, inclu-
so la administracion de anticuerpos debe de replan-
tearse 0 posponerse en pacientes con pobre calidad
muscular, con €l fin de evitar problemas mayores con
el tratamiento.

La eficacia de cualquiera de las dos moléculas es
pobre en pacientes que presenten dolor con compo-
nente miofascial, pudiendo ser esta una de las causas
por las que, en la evolucion de la enfermedad, la efica-
cia del tratamiento analgésico disminuya.

Adyuvantes analgésicos

Dentro de este grupo se incluyen todos aquellos far-
macos y productos que, no teniendo un efecto muy
potente, ayudan a los analgésicos principales e inclu-
SO pueden ayudar en el mantenimiento del paciente
durante la retirada de los anteriores.

Aqui se pueden incluir innumerables productos,
pero solo comentaremos aquellos que pueden tener
algo mas de evidencia clinica y que se han incluido en
el consenso del COASTeR. Dentro de estos, pode-
mos establecer dos grandes grupos, los farmacos y
los nutracéuticos.

Clave Principal | Tratamiento analgésico

¢ Nutracéuticos.

e Acidos grasos: administracion combinada
de EPA/DHA son posiblemente los nutracéu-
ticos con mayor evidencia de eficacia'®. Pre-
sentan propiedades antiinflamatorias, por la
produccion tanto de agentes antiinflamatorios
(como las resolvinas, por ejemplo) o a través
del bloqueo de agentes proinflamatorios. Las
dosis recomendadas deben de ser superio-
res a los 75 mg/kg y con un maximo de unos
200 mg/kg en los casos mas severos. Hay que
recordar que, al introducir estas moléculas, el
aporte caldrico aumenta por lo que se debe de
tener en cuenta sobre todo en pacientes con
sobrepeso.

e Suplementos nutricionales. Aqui se incluyen
numerosos productos con evidencia también
muy diferente, incluso con diferencias entre
mismos productos, pero diferentes fabrican-
tes, lo que limita la posibilidad de comparar
eficacias. Dentro de estos productos pode-
mos incluir: condroitin sulfato, glucosamina,
aguacate-soja insaponificables, nutracéuticos
a base de megjillon verde.

e Colageno no desnaturalizado tipo Il. Tam-
bién considerado nutracéutico, pero con una
accion un poco diferente, al actuar sobre la
inflamaciéon presentando al sistema inmune
(a nivel digestivo concretamente) moléculas
de colageno, disminuyendo asi la inflamacion
asociada a la exposicion del propio colageno
al degenerarse el cartilago. Diferentes estudios
han demostrado su eficacia, pero con un papel
adyuvante o en estadios iniciales de la enfer-
medad'.

e Cannabidiol (CBD). Actualmente no consi-
derado farmaco como tal, si parece haber de-
mostrado efecto analgésico y de mejora en la
calidad de vida en pacientes con enfermedad
degenerativa articular'®. Suele ser necesario
regular la dosis hasta encontrar los efectos
deseados e igualmente es aconsejable control
analitico para poder evaluar posibles aumen-
tos en los valores hepaticos.

e Farmacos.

e Amantadina. Originalmente desarrollada
como un compuesto antiviral y para el tra-
tamiento de la enfermedad de Parkinson
en humanos, aunque estudios posteriores
evidenciaron efectos analgésicos relaciona-
dos con dolor neuropatico y beneficio tam-
bién en pacientes con sensibilizacion central.
Con estudios de uso combinado con AINES
en pacientes con EDA, actualmente hay una
recomendacion de la Agencia Europea del
Medicamento para evitar su uso por posibles
efectos de resistencia virica.
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e Gabapentinoides. Gabapentina y pregabalina

los mas utilizados. Se cree que actuan al unirse
a los canales de calcio y modular la entrada
de Ca2+ e influyendo en la neurotransmision
GABAérgica. Este mecanismo de accion con-
fiere efectos antiepilépticos, analgésicos (so-
bre todo en casos de dolor con componente
neuropatico) y ansiolitico. También parece que

Qué Hacer Con... (QHC): Claves para el manejo eficiente de la osteoartritis canina

pueden actuar mediante el bloqueo de la for-
macion de nuevas sinapsis. La eleccion entre
uno u otro en veterinaria puede ir enfocada a
las diferentes pautas de administracion, ya que
la gabapentina se aconseja administrarla cada
8h en el perro y 12h en el gato, mientras que
la pregabalina puede administrarse cada 12h
Unicamente.

Farmaco

Dosificacion

Bibliografia

Acidos
grasos

75 - 200 mg/kg

Vandeweerd JM, Coisnon C, Clegg P, Cambier C, Pierson A,
Hontoir F, Saegerman C, Gustin P, Buczinski S. Systematic
review of efficacy of nutraceuticals to alleviate clinical signs of
osteoarthritis. J Vet Intern Med. 2012 May-Jun;26(3):448 — 56.
Senftleber NK, Nielsen SM, Andersen JR, BliddalH, Tarp S, Lauritzen
L, Furst DE, Suarez-Almazor ME, Lyddiatt A, Christensen R. Marine
Qil Supplements for Arthritis Pain: A Systematic Review and Meta-
Analysis of Randomized Trials. Nutrients. 2017 Jan 6;9(1). pii: E42

Amantadina

e Perro: 3 - 5 mg /kg/12h
VO

e Gato: 3 -5 mg /kg/24h
VO

Lascelles BD, Gaynor JS, Smith ES, Roe SC, Marcellin-Little
DJ, Davidson G, Boland E, Carr J. Amantadine in a multimodal
analgesic regimen for alleviation of refractory osteoarthritis pain in
dogs. J Vet Intern Med. 2008 Jan-Feb;22(1):53-9.

Norkus C, Rankin D, Warner M, KuKanich B. Pharmacokinetics of
oral amantadine in greyhound dogs. J Vet Pharmacol Ther. 2015
jun;38(3):305 - 8.

Amitriptilina

0,5 - 2 mg/kg/12 - 24h VO

Grubb, T. Chronic neuropathic pain in veterinary patients. Topics in
companion animal medicine, 2010, 25(1), pp.45-52.

Mathews, K. Neuropathic pain in dogs and cats: if only they could
tell us if they hurt. The Veterinary clinics of North America. Small
animal practice, 2008, 38(6), pp.1365-414

Gabapentina

e Perro: 5 - 20 mg/kg/8 -
12 VO

e Gato: 5 - 10 mg/kg/8 -
12 VO

Kukanich, B. & Cohen, R.L. Pharmacokinetics of oral gabapentin
in greyhound dogs. Veterinary journal, 2011, 187(1), pp.133-5.
Plumb Dc, Pharm D. Plumb’s: Veterinary Drug Handbook. 62
edicion. Ed Blackwell Publishing

Siao, K.T., Pypendop, B.H. &lkiw, J.E. Pharmacokinetics of
gabapentin in cats. American journal of Veterinary Research, 2010,
71(7), pp.817-21.

Paracetamol

e Perro: 15 - 20 (25) mg/
kg/8h. Tratamientos
prolongados regular dosis
a la baja y valorar eficacia

e Gatos: NUNCA. iTOXICO!

Mc Laughin. Management of Osteoarthritic Pain. Vet ClinNA: Small
AnimPract, 2000, 30: 4 (July): 933 — 947.

Neirinckx E, Vervaet C, De Boever S, Remon J P, Gommeren K,
Damine S, De Backer P, Croubels S. Species comparison of oral
bioavailability, first-pass metabolism, and pharmacokinetics of
acetaminophen. Res Vet Sci. 2010 Aug; 89(1):113 - 9.

Pregabalina

e Perro: 2 - 4 mg/kg/12h
VO
e Gato: 1 - 2 mg/kg/12h

Salazar, V. et al. Pharmacokinetics of single-dose oral pregabalin
administration in normal dogs. Veterinary Anaesthesia and
Analgesia, 2009, 36(6), pp.574 — 80.

Esteban MA, Dewey CW, Schwark WS, Rishniw M, Boothe DM.
Pharmacokinetics of single-dose oral pregabalin administration in
normal cats. Front Vet Sci. 2018 Jul 20; 5:136.

Tramadol

e Perro: 2 - 4 mg/kg/6 — 8
-12h
e Gato: 2 — 4 kg/kg/12h

Budsberg SC, Torres BT, Kleine SA, Sandberg GS, Berjeski AK.
Lack of effectiveness of tramadol hydrochloride for the treatment
of pain and joint dysfunction in dogs with chronic osteoarthritis. J
Am Vet Med Assoc. 2018 feb 15;252(4):427-432.

Kukanich B, Papich MG. Pharmacokinetics and antinociceptive
effects of oral tramadol hydrochloride administration in Greyhounds.
Am J Vet Res. 2011 Feb;72(2):256 - 62




e Amitriptilina. Antidepresivo triciclico con efec-
to analgésico mediado por al aumento de los
niveles de serotonina a nivel neuronal. Dentro
de protocolos analgésicos multimodales (so-
bre todo con AINEs) y posiblemente de los
POCOS analgésicos con cierta accion a nivel
de dolor miofascial. No debe combinarse con
otros farmacos que inhiban la recaptacion de
serotonina como el tramadol, por ejemplo.

e Paracetamol. De uso exclusivo en perros por
Su escaso margen terapéutico en gatos y alta
toxicidad. Sin estudios en uso crénico en pe-
rros hasta la fecha, el efecto antiinflamatorio es
pobre, pero puede ser una opcidn en pacien-
tes con intolerancia a AINEs, en tratamiento
con corticoides o en periodos de lavado para
transicion de AINEs.

e Tramadol. Analogo sintético de la codeina con
dos acciones analgésicas diferentes y com-
plementarias, por un lado, actividad agonista
sobre los receptores opiaceos centrales, es-
pecialmente sobre los p (con baja afinidad y
actividad intrinseca) y por otro lado con capa-
cidad para unirse a receptores monoaminérgi-
cos produciendo una inhibicion de la recapta-
cion de la norepinefrina y de la serotonina en el
SNC. En perros, el efecto analgésico media-
do por el metabolito M1 es poco predecible
ya que la transformacion es muy variable de
forma individual y en general con una biodispo-
nibilidad limitada, aunque si parece que pueda
ser una mejor opcion en el gato'™,

En algunos estudios de uso en pacientes
con EDA, la eficacia analgésica resulté pobre'”,
pudiendo quizas ser mas interesante en aque-
llos pacientes con componente de dolor neu-
ropatico o incluso miofascial asociado.

No deben combinarse con otros farma-
cos que inhiban la recaptacion de serotonina,
como la amitriptilina, por ejemplo.

e Corticoides. Con un efecto antiinflamatorio
que puede ser mas potente aun que los AINEs
(actUan en fases previas en la cascada de la
inflamacion), tienen efectos negativos impor-
tantes en el paciente con EDA, afectando di-
rectamente al musculo, perdiendo este tanto
volumen como capacidad contractil, empeo-
rando la enfermedad, por lo que se suele re-
servar para estadios avanzados como trata-
miento paliativo (COAST 4)°.

En opinién del autor, su uso deberia de estar
restringido a pacientes con dificultad motora
severa y durante tiempos lo mas cortos posi-
bles de tratamiento. También para una admi-
nistracion intraarticular o perineural, pero con
dosis antiinflamatorias y l6gicas, ya que siem-
pre hay cierto grado de absorcion sistémica.

Clave Principal | Tratamiento analgésico

Técnicas intervencionistas

Con este término nos referimos a procedimientos

pOcCo invasivos usados en el tratamiento del dolor,

cronico en nuestro caso, con animo de aliviar los
sintomas y mejorar la calidad de vida del paciente.

Son técnicas que situamos en el ultimo piso del
“ascensor analgésico” y que requieren una forma-
cion especifica para su realizacion y asegurar el ma-
yor éxito, ya que son muy dependientes del mani-
pulador. Aun asi, la tasa de éxito no es del 100 % y
debemos de hacérselo entender al tutor.

En el escenario que nos ocupa de la EDA, el uso
de bloqueos perineurales, periarticulares y las infil-
traciones intraarticulares son posiblemente las téc-
nicas invasivas mas frecuentes en animales. El uso
de estas técnicas puede tener diferentes objetivos
a valorar en funcién del cuadro clinico del paciente
y la localizacion de la lesion’®:
¢ Bloqueo diagnéstico. El fin seré la localizacion y

confirmacion del diagndstico doloroso. En vete-
rinaria Io mas frecuente es la realizacion de esta
técnica bajo sedacion, por lo que es aconsejable
realizarla sin incluir farmacos analgésicos o que
sean de corta duracion o que se puedan antago-
nizar.

Por ejemplo, en casos de dolor articular no de-
terminado, podemos realizar bloqueos nerviosos
de la misma o infiltracion intraarticular (anesté-
sicos locales principalmente o corticoides) para
poder evaluar en las siguientes horas o dias (en
funcion del tipo de farmaco utilizado) de nuevo la
exploracion o marcha del paciente.

Respecto a los anestésicos locales, hay que
tener en cuenta que también pueden provocar
degradacion de cartilago, dependiente del tiem-
po de contacto, concentracion y farmaco, siendo
la ropivacaina la menos dafina'®.

e Bloqueo pronéstico. Estos suelen incluir far-
macos de accidon mas prolongada, aunque tam-
bién suele ser mas lenta. Nos ayuda a evaluar la
efectividad analgésica y predecir posibles efectos
secundarios de un bloqueo neurolitico antes de
Su realizacion y ver si son tolerables o no por el
paciente. Menos frecuentes en veterinaria.

e Bloqueo profilactico. También menos utilizado
en nuestro campo y en la patologia concreta de
la EDA. Se basa en la anticipacion a un estimulo
nociceptivo previsto (por ejemplo, bloqueos del
ganglio celiaco en pacientes con cancer abdo-
minal) y como prevencion a una falta de eficacia
esperada en la evolucion de la enfermedad con el
uso de tratamientos analgésicos convencionales.

e Bloqueo terapéutico. Los mas frecuentes qui-
zas en veterinaria. Posibilidad de realizacion con
diferentes farmacos y combinaciones (anestési-
cos locales, agonistas alfa2 adrenérgicos, corti-
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coides, opioides, células madre, ...) en funcion

del objetivo terapéutico. El resultado y duracion

es muy variable, con un factor muy dependiente

en cuanto al cuadro nociceptivo, el individuo y

sobre todo a la experiencia del operador en la

realizacion de la técnica.

En el caso de dolor inflamatorio que no se pue-
de controlar con AINEs (escenario mas frecuente
en EDA, por ejemplo), es frecuente la utilizacion
de esteroides en el protocolo, solos o combina-
dos con anestésicos locales (a diferentes con-
centraciones) € incluso agonistas alfa2 adrenér-
gicos. En casos de dolor neuropatico, ya sea por
compresion o espondiloartrosis o artrosis face-
taria, sobre todo cuando existe un componente
radicular, la infiltracion de esteroides Unicamente
ya sea por via epidural o transforaminal.

El uso de corticoides intraarticulares debe de
ser razonado y consensuado con el propieta-
rio, ya que existe cierto grado de absorcion sis-
témica y ademas dosis altas y/o muy repetidas
pueden degradar aun mas la articulacion, por lo
que, siguiendo las recomendaciones de humana,
se suele aconsejar no mas de 4 - 5 infiltraciones
anuales.

¢ Bloqueo neurolitico. También lo podemos con-

siderar como bloqueo terapéutico y menos fre-
cuentes aun en nuestra practica clinica. Se refiere
a la destruccion del nervio por la infiltracion de
agentes quimicos (fenol o etanol, por ejemplo) o
mediante la aplicacion de agentes fisicos (radio-
frecuencia, ya sea pulsada o continua, o crioa-
nalgesia). Los resultados en estos casos suelen
ser mucho mas duraderos y en algunos casos
definitivos.

En el caso de las técnicas consideradas como
“regenerativas” (tipo células madre y factores de
crecimiento plaquetario o incluso la combinacion de
ambas que parece empezar € tener evidencia de
efecto sinérgico), aun no estando esta capacidad
aun solidamente demostrada, si parece demostra-
da su capacidad antiinflamatoria, aunque de me-
nor intensidad que los esteroides, pero de mayor
duracion de efecto, sobre todo en el caso de las
células madre. En estas situaciones, si que pare-
ce también demostrado, que la accion parece mas
potente en un cierto ambiente inflamatorio, por lo
que se aconseja evitar infiltraciones previas con es-
teroides (0 varios meses antes por lo menos) y la
retirada previa y durante las primeras semanas de
AINEs durante el tratamiento.
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Figura 3. Las técnicas intervencionistas son el Ultimo
escaldn en el ascensor analgésico, aunque en casos
severos, el orden se puede invertir para evitar el
sufrimiento y permitir un efecto mas rapido del resto del
protocolo.
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El seguimiento clinico de los pacientes con EDA
es fundamental sea cual sea el estadio COAST del
paciente®, incluso en aquellos en los que Unica-
mente se plantee como una acciéon preventiva.

Estos seguimientos son una parte mas del tra-
tamiento y se deben enfocar tanto al paciente
(determinar eficacia de tratamiento e impacto que
esta teniendo en la enfermedad) como en el tutor
(educacion frente al tratamiento y la enfermedad).
El cumplimiento del tratamiento analgésico y man-
tenimiento y recuperacion de la masa muscular de
forma razonable son quizas los dos pilares en los
que hay que insistir en estos seguimientos, que
deben de ser programados y adaptados a cada
paciente segun diferentes factores: edad, condi-
cion corporal, enfermedades concomitantes.

El cumplimiento en la administracion de la medi-
cacion analgésica es un punto también que debe-
mos controlar y comentar con los tutores, ya que
puede aparecer fatiga al respecto y perder rutina
de administracion de uno o varios de los produc-
tos prescritos. A este respecto, debemos facilitar
la medicacion al tutor e informarle de la importan-
cia de cumplir la posologia para conseguir el ob-
jetivo marcado. A este respecto, existen AINE de
administracion mensual e incluso recientemente
se esta comercializando el enflicoxib, con pauta de
administracion semanal, haciendo quizas mas facil
la regulacion y cumplimiento..

Estos seguimientos también deben de ir enfo-
cados a controlar realmente la eficacia del trata-
miento prescrito. Como vimos anteriormente, no
todos los AINES son igual de efectivos en todos
los pacientes y esto también puede ocurrir con
otras moléculas incluidas en el tratamiento. Si de-
tectamos una falta de eficacia, lo primero que hay
que plantearse es si el diagndstico es correcto y si
es asi, replantearnos el tratamiento y buscar otras
alternativas. En el caso de los AINES, se aconse-
ja hacer un periodo de lavado previo (entre 3 - 5
veces el tiempo de vida media del AINE original)
antes de introducir el nuevo farmaco®.

La valoracion de dolor es quizas la forma mas
fiable de determinar la eficacia del tratamiento y la
evolucion del paciente. Para ello es necesario usar
escalas de valoracion (CBPI, LOAD, HCPI) que
podamos incluir para el seguimiento del estadia-
je del paciente (COAST) y que tengan traduccion
validada. La realizacion de estas escalas debe se-
guir una serie de pautas para asegurar la maxima
fiabilidad.

Al igual que con cualquier otra enfermedad cro-
nica, este seguimiento clinico debe de estar pauta-
do desde las primeras consultas, con revisiones Nno
citadas si el tutor detecta cualquier retroceso en la
enfermedad o efectos adversos en la medicacion.
Debemos entender el tratamiento de la EDA como

una carrera de fondo, con episodios de dolor irrup-
tivo que necesariamente debemos tratar.

La incorporacion de medios telematicos, valora-
cion de videos y demas, nos puede ayudar enor-
memente en estos seguimientos, pero no debemos
olvidar que la exploracion es también necesaria, so-
bre todo para la cualificacion del dolor, el cual a lo
largo de la enfermedad va a variar en caracteristicas
y por consiguiente en la eficacia de los diferentes
farmacos.

Puntos a tener en cuenta con el uso de la metrologia
de valoracion de dolor

Usar escalas validadas para la especie y con
traduccioén igualmente validada.

Usar siempre al mismo tutor.

Hay que explicar que es el cuestionario, como
rellenarlo y cuél es el objetivo.

Que el tutor rellene la encuesta antes de la exploracion
del paciente e incluso antes de entrar en la consulta.

Usar siempre la misma escala en los seguimientos.
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Figura 4. El seguimiento es otro de los puntos clave. Hay
que entender el dolor por EDA como una enfermedad
mas, con necesidad de controles para poder establecer
el tratamiento mas eficaz en la evolucion.
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FICHAS

TECNICAS

DAXOCOX

7 DIAS DE CONTROL DEL DOLOR
Y LA INFLAMACION EN OSTEOARTRITIS.

Daxocox® (enflicoxib) semanal es un AINE oral Ginico para la osteoartritis canina (OA) o enfermedad articular degenerativa en perros. Su FARMACOLOGIA
FASICA DE 7 DIAS proporciona un alivio constante del dolor durante toda una semana, sin sobreacumulacién observada en los ensayos farmacocinéticos
después de la administracion semanal repetida’2, ni necesidad de interrupciones del tratamiento.

Daxocox® ha demostrado una mejora significativa de los signos clinicos asociados con el dolor e inflamacion de la Osteoartritis® y es bien tolerado con
un perfil de seguridad similar al de otros AINE.34

Si quieres ofrecer un alivio constante del dolor durante 7 dias en una sola dosis, cambia a Daxocox®.

Referencias: 1. Cendros M et al. Vet Med Sci (2022); 8(1): 31-45, doi 10.1002/vms3.670. 2. Homedes J. et al. J. Vet Pharmacol Ther (J)' Ecuphqr

2021 Nov, 44(6)888-901. doi:10.1111/jvp12995. 3. Salichs M et al. Veterinary Record (2021); 29:e949. doi: 10.1002/vetr.949.
4. Homedes J. et al. BMC Vet Res (2021) 17(1): 205. doi:10.1186/512917-021-02910-0. An Animalcare Company
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Osteoartritis canina...

® Enfermedad inflamatoria, degenerativa, dolorosa y progresiva.
® Origen primario o secundario.

® Presente a cualquier edad: 25% perros >1 afio y 80% en geriatricos.
® Factores predisponentes y patologias previas a considerar.

Estructura E
articulacion s’gruclturg
enferma articulacion
. Sdna
Inflamacién de la
membrana sinovial Periostio
Reduccion Ligamento

de la viscosidad
del liquido sinovial Cavidad articular

(contiene liquido sinovial)

Estrechamiento Cartilago hialino

del espacio articular

Osteofito Capsula fibrosa
Cépsula
Destruccion Membrana articular
del cartilago sinovial
Engrosamiento del
hueso subcondral
Engrosanjiento
e la capsula
Factores
Patologias previas predisponentes’
« Displasia cadera/hombro e Edad
 Rotura ligamento cruzado * Raza
e Inestabilidad articular * Obesidad
* Fracturas ° Sexo
e Osteocondritis disecante * Dieta desequilibrada
* Luxacion de rotula * Fjercicio excesivo
* Enfermedades inmunomediadas durante el crecimiento
° Etc. * Patologias previas
° Etc.
CLAVES EN EL MANEJO DE LA OSTEOARTRITIS CANINA
1. DIAGNOSTICO PRECOZ - 2. TRATAMIENTO CON AINE A LARGO PLAZO

Es recomendable
realizar examen clinico
de las extremidades
anteriores y posteriores
en perros a partir de los
6 meses de edad para
detectar osteoartritis

o patologias relacionadas *
lo antes posible.

Los acontecimientos adversos podrian
tener mas relacion con la respuesta

inherente de cada animal a los AINE que
en relacion a la duracién del tratamiento. 2

Los porcentajes de efectos adversos
no aumentan con la duracién del
tratamiento. 2

Los beneficios del uso de un AINE en
osteoartritis a largo plazo incluyen un
mejor control del dolor, mayor mejoria
en movilidad y una posible desacele-
racion del proceso de la enfermedad. 2




> Pero realmente, ;cual es el reto?

CUMPLIMIENTO

DEL PROPIETARIO
» Frecuencia de INCUMPLIMIENTO de pauta posologica
del farmaco suministrado para controlar la osteoartritis 3

15% Lo administran
cuando creen que
el perro “lo necesita”

2% Lo administran

£ solocuandocl

perro manifiesta
mucho dolor

» Frecuencia con la que cuidadores de perros con
osteoartritis afirman que tienen PICOS DE DOLOR 3

14%
Varias veces al mes

5%
Unavez al mes

. O Mmenos

1% Nunca

NIVELES
PLASMATICOS VARIABLES

» EI 58% de los veterinarios cree
que una dosis diaria dificulta
un control estable/constante
del dolor en la osteoartritis. *

BROTES

» ElI90% de los veterinarios
coinciden en que el dolor
en la osteoartritis canina
es variable y a menudo
se presentan brotes de dolor. *

-Pﬂi‘ﬂh%'-.,‘-‘ﬂi-;r_r_l‘f_u;

PROGRESION WAL el o et

DE LA ENFERMEDAD ' ] -

> La osteoartritis es una
enfermedad progresivay las
estrategias de manejo deben
adaptarse.




Niveles plasmaticos constantes (eeoe

ENFLICOXIB ES EL PRIMER Y UNICO AINE CON UNA

FARMACOLOGIA Fésica DE 7 DIAS

Una vez formado

el metabolito pirazol
activo se une

alos glébulos rojos
yalas proteinas
plasmaéticas >

Las fases de formacién
yeliminacién lenta

del metabolito pirazol
activo crean un equilibrio
que mantiene los niveles
necesarios en sangre
para un control constante
del dolor durante 7 dias

Concentracion
maxima
Enflicoxib [ T """ tolerada®(MTC)
(Daxocox®) 4000 4.258 ng/ml

Metabolito
pirazol

Los niveles del
metabolito
pirazol
permanecen
estables por
encima de laMEC
i Ze 33 i proporcionando
FARMACOLOGIA Fasica DE 7 DIAS o tratamionto
constante del
dolory estan
muy por debajo
de los niveles
dioi en los que puede
b observarse
toxicidad (MTC)
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Concentracién
minima
efectiva® (MEC)
711 ng/ml

o ) ' ) . - - Los niveles de enflicoxib
Elenflicoxib se absorbe 12 dosis: 8 mg/kg Horas se reducen a niveles
y se metaboliza (dosis de ataque) basales antes de la
lentamente en un

ee . >c P
metabolito pirazol activo &7 siguiente dosis

Con la dosificacién semanal, la FARMACOLOGIA Fdsica DE 7 DIAS
sigue proporcionando un control del dolor constante

semana tras semana a un nivel terapéutico 6ptimo sin sobreacumulacion®

Semana HH Semana ﬂq

Concentracion
maxima
toleradas
(MTC)

4.258 ng/ml

Concentracién

minima
efectivas
‘ LEAR . (MEC)
/ 711 ng/ml
gt
Horas
La dosis La dosis
semanal semanal == Enflicoxib (Daxocox®)
continuada continuada

es4mg/kg es4mg/kg Metabolito pirazol
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DAXOCOX
1 administracion semanal que proporciona
7 dias de control del dolory la inflamacion

DAXOCOX® Y CUMPLIMIENTO
POR PARTE DEL PROPIETARIO

7 veces menos riesgo de omitir una dosis en
comparacion con un AINE de dosificacion diaria.

La dosis es de 4mg/kg cada 7 dias.
La 12 toma debe ser a doble dosis (8mg/kg). °

Los comprimidos se deben administrar
inmediatamente antes o con la comida

del perro. ° o

i ! [ &

DAXOCOX

Concentracion comprimidos (mg)
1S5mg | 30mg | 45mg | 70mg

Peso (kg)

3-49 1

5-7.5 1
7,6-11,2 1
11,3-15 2
15,1-17,5 1
17,6 - 25 1
25,1-35 2
35,1-50 2
50,1-75 3

» La 12 toma administar el producto a doble dosis
(doble nimero de comprimidos).

DAXOCOX®Y PROGRESION
DE LA ENFERMEDAD

Autorizado para todas las fases de la osteoartritis.

Puede administrarse de forma continua,
sin interrupciones obligatorias del tratamiento. °

con su posologia semanal

para el control del dolor v la inflamacion,
facilita el cumplimiento de la pauta prescrita
y promueve un enfoque de manejo
multimodal a largo plazo de la osteoartritis.

Recomendacion COASTeR duracion minima de tratamiento con AINE en osteoartritis canina
dependiendo del estadio: 10

- DESCRIPCION TRATAMIENTO CON AINE

0 . CLINICAMENTE NORMAL. NO FACTORES RIESGO OA.

1 PRECLINICO CLINICAMENTE NORMAL. FACTORES RIESGO OA PRESENTES.

2 SIGNOS CLINICOS DE OA LEVE. >4 SEMANAS
3 CLiNICO SIGNOS CLINICOS DE OA MODERADA. =8 SEMANAS
4 SIGNOS CLINICOS DE OA SEVERA. =12 SEMANAS



DAXOCOX

DOSIFICACION SEMANAL °

CONTROL EFICAZY CONTINUO
DE LA INFLAMACION Y EL DOLOR 311

AUTORIZADO EN OSTEOARTRITIS LEVES,
MODERADAS Y SEVERAS % "1

SE PUEDE ADMINISTRAR A LARGO PLAZO
SIN EFECTO ACUMULATIVO 2
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QHC es una coleccion practica pensada para ayudar al veterinario general a:
Abordar las situaciones clinicas mas habituales.
Protocolizar el trabajo diario del centro.

Trabajar como los diplomados.

Cada numero contiene:

Algoritmos: que ayudan a decidir rapidamente, facilmente y sin errores.
Claves Principales: Utiles para afrontar las principales situaciones clinicas.
Grandes imagenes: permiten una comprension mas facil e intuitiva.
Contenidos probados: firmados por los mejores diplomados y especialistas.
Formato practico: agradable y facil lectura.

QUE HACER CON...

claves para el
manejo eficiente de
la osteoartritis canina
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