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Resumen
Objetivo del estudio

El proposito de este estudio fue determinar la tasa de recidiva, las posibles reacciones
adversas y los factores que influyen en la recidiva de la enfermedad de Dupuytren (ED)
tratada con Colagenasa de Clostridium histolyticum (CCH).

Método

Se trata de un estudio prospectivo de 94 pacientes con ED tratados con CCH desde
2011 hasta febrero de 2013, con un seguimiento de mas de 10 afios. Se evaluaron la
clinica, funcionalidad, satisfaccién del paciente, seguridad del farmaco y factores que

influyen en la recidiva de la enfermedad.
Resultados

En todos los pacientes con enfermedad de Dupuytren tratados mediante CCH se logro
la ruptura del cordén después de la inyeccion, reduciendo la contractura articular sin
complicaciones locales ni generales graves. En 18 pacientes (19,1%) comprobamos la
existencia de recidiva de la enfermedad durante el seguimiento a largo plazo (mas de
10 afos). La tasa de recidiva fue mayor en pacientes con mayor severidad de la
enfermedad (grados Il (20 %) y IV (73,3%) de la clasificacion de Tubiana), en aquellos
que presentaban afectacion del 5° dedo (31,3%) y cuando la cuerda afectaba a dos
dedos (33,3%).

Conclusiones

El tratamiento de la enfermedad de Dupuytren mediante la CCH es una alternativa

terapéutica efectiva y con baja incidencia de complicaciones locales y generales.

La recidiva de la ED, siguiendo criterios de Felici, se observa principalmente en
pacientes con mayor gravedad de la enfermedad, en el 5° dedo y cuando la cuerda

afecta a dos dedos (Cuerda enY).
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1. Introduccién

La Enfermedad de Dupuytren (ED) es una enfermedad fibroproliferativa de la palma de
la mano y los dedos que genera deformidades en flexibn que pueden resultar
incapacitantes para algunos pacientes. La contractura en flexion habitualmente tiene
lugar en las articulaciones metacarpofaldngicas y/o interfaldngicas proximales de los

dedos anular y mefiique.

Este fendmeno tiene lugar en la capa fibroadiposa entre la piel y las estructuras
profundas de la superficie palmar de la mano, que tiene una red ordenada de fibras
ligamentosas subcutaneas. El tejido fibroso anormal de Dupuytren se genera dentro y/o
alrededor de estas fibras ligamentosas dispuestas de forma longitudinal [1]. Los nédulos
y los cordones aparecen en lugares determinados, tipicamente alineados con los rayos

digitales en la palma y/o los dedos.

Habitualmente el primer signo de la enfermedad suele ser la aparicion de un nédulo
indoloro de la palma de la mano. Los nodulos pueden madurar més tarde para formar
cordones que crecen en el plano longitudinal. A medida que el tejido fibroso va
madurando y se contrae, los pacientes presentan contracturas progresivas en flexion de
la mano y los dedos. Al final, aparece una pérdida progresiva de la funcién en la
extremidad afectada. Los dedos mas comunmente afectados son el anular y el mefigue;
seguidos del dedo medio, pulgar e indice. La Contractura de Dupuytren puede estar
asociada con lesiones ectépicas, incluyendo los Nodulos de Garrod, la enfermedad de

Peyronie y la enfermedad de Ledderhose. [1]

La contractura en flexién de los dedos afecta negativamente en la realizacion las
actividades diarias y la calidad de vida (QOL), al limitar la funcién de la mano. La
Contractura de Dupuytren es una enfermedad frecuente entre los caucasicos de origen
escandinavo y celta, pero la incidencia de la Enfermedad de Dupuytren en paises

asiaticos y africanos esta aumentando recientemente [2].

Otros factores de riesgo incluyen la edad avanzada, la diabetes, las enfermedades
hepaticas, los medicamentos antiepilépticos, el alcoholismo y el tabaquismo. Varios
factores genéticos también estan documentados en los estudios de esta enfermedad,

algunos de ellos son: mutaciones mitocondriales, alteraciones del sistema HLA y la via



de sefializacion Wnt. Pese a los recientes avances en el tratamiento de esta patologia,
aun no se ha descubierto una cura definitiva para la enfermedad de Dupuytren y por eso

la correccion de la deformidad de Dupuytren es el pilar del tratamiento [3] .

Hay varias opciones de tratamiento tanto quirdrgico como no quirargico disponibles para
el manejo de la Contractura de Dupuytren, pero el pilar del tratamiento sigue siendo la
cirugia de fasciectomia limitada (LF). Otros tratamientos son: fasciotomia percutanea
con aguja (PNF), fasciotomia abierta (OF), inyecciones de Colagenasa de Clostridium
Histolyticum (CCH) y dermofasciectomia (DF).[4] Tradicionalmente, el tratamiento
quirargico ha sido considerado el méas exitoso para la correccion de las deformidades

presentes en la Enfermedad de Dupuytren.

La fasciotomia con aguja se asocia con altas tasas de recidiva y no es considerada
adecuada para las contracturas de la articulacion interfalangica proximal debido a la

proximidad a las estructuras neurovasculares digitales.

La fasciectomia limitada presenta una tasa de recidiva mas baja si la comparamos con
la fasciotomia con aguja, pero hay que tener en cuenta el riesgo de lesién de las
estructuras neurovasculares, problemas de cicatrizacion de heridas, necrosis de la piel

e infeccién. [1]

El tratamiento quirdrgico acarrea riesgos importantes, entre ellos lesiones en los nervios
o vasos digitales, hiperextension de la articulaciéon interfalangica proximal (PIP)
resultante y complicaciones en la cicatrizacién de heridas (hematoma, necrosis de la
piel e infeccién). El tratamiento quirdrgico también puede generar rigidez recidiva,
sindrome de dolor regional complejo y sensacidn de tirantez en otras partes de la mano
afectada. [1]

La funcion de la mano y el grado de contractura en flexion después del tratamiento son
los aspectos mas importantes a tener en cuenta en el seguimiento de los pacientes con
Enfermedad de Dupuytren. Algunos estudios han descrito la funcién de las extremidades
superiores haciendo uso de medidas de resultado informadas por el paciente (PROM),
como por ejemplo el cuestionario de discapacidades del brazo, el hombro y la mano
(DASH) y el cuestionario de resultados de la mano de Michigan (MHQ) antes y después
del tratamiento quirdrgico. Sin embargo, pocos estudios han informado de los resultados
después de la inyeccion de Colagenasa de Clostridium Histolyticum (CCH) en pacientes
con Enfermedad de Dupuytren. Ademas, muy pocos estudios han comparado

prospectivamente los resultados entre la cirugia y la inyeccion de CCH. [2]



Los resultados después del tratamiento dependen de las articulaciones afectadas. En
general, la contractura en flexion de las articulaciones metacarpofalangicas tiene mejor
prondstico que la de las articulaciones interfalangicas . El tratamiento es mas
complicado para las articulaciones interfalangicas proximales que para las
articulaciones metacarpofalangicas, debido a que las articulaciones interfalangicas
proximales presentan mayores tasas de recidiva y complicaciones. Por lo tanto, es
imprescindible realizar un estudio de pacientes con articulaciones interfalangicas

proximales afectadas por la Enfermedad de Dupuytren. [2]

La rentabilidad de los distintos tratamientos de la Contractura de Dupuytren se ha
estudiado fundamentalmente en paises europeos y norteamericanos. Atroshi et al.
analizaron los costos de las inyecciones de colagenasa en comparacién con la
fasciectomia en el tratamiento de la Enfermedad de Dupuytren realizando en Suecia un
estudio de cohorte retrospectivo. Aunque el periodo de seguimiento fue solamente de 6
semanas, el tratamiento de la Enfermedad de Dupuytren con una inyeccién de
colagenasa resulté ser un 33 % mas econdémica que la fasciectomia y presentaba una
eficacia similar en la reduccion de la contractura. Baltzer y Binhammer en Canada
concluyeron que las inyecciones de colagenasa serian un tratamiento viable para la
Enfermedad de Dupuytren que afecta a un solo dedo si costaran considerablemente
menos que el precio actual que tienen en Estados Unidos. Por otro lado, el Servicio
Nacional de Salud (NHS) del Reino Unido realizé una simulacion de los costes del
tratamiento en pacientes con Enfermedad de Dupuytren que afecta a mas de tres
articulaciones. Dicha simulacién revel6 que la fasciectomia limitada es mas rentable que
la fasciotomia percutanea con aguja o la inyeccion de CCH. La inyeccion de CCH
present6 una menor rentabilidad en pacientes con Enfermedad de Dupuytren que afecta
a varios dedos. Sin embargo, los costes de las inyecciones de CCH y los procedimientos
quirdrgicos son ampliamente variables segun el pais en el que nos encontremos. La
mayoria de los pacientes estan interesados en los precios de cada tratamiento y
preguntan frecuentemente a los cirujanos de mano. Es fundamental que los cirujanos
de mano conozcan los datos de costo y utilidad de los distintos tratamientos disponibles,
asi como los resultados de la funcién de la mano que se consiguen con cada uno de

ellos para proporcionar informacion suficiente a los pacientes. [2]

La inyeccion de colagenasa de Clostridium histolyticum (CCH) y la fasciotomia
percutanea con aguja (PNF) son dos procedimientos minimamente invasivos
empleados para el tratamiento de la enfermedad de Dupuytren con cordones palmares
palpables y bien definidos. Estos dos métodos no son curativos y no afectan la historia

natural de la Enfermedad de Dupuytren, sin embargo, la CCH y la PNF son dos opciones
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de tratamiento alternativas efectivas para la liberacion de los cordones que se generan
en la Enfermedad de Dupuytren. Aunque las tasas de recidiva de la CCH y la PNF son
significativamente mas altas que la de la fasciectomia abierta, estas formas de
tratamiento han ganado popularidad recientemente. Estos tratamientos no quirdrgicos
tienen bajas tasas de complicaciones y permiten la recuperacion funcional de los
pacientes en un periodo de tiempo mas corto que la fasciectomia abierta. La diferencia
de los costes de los distintos tratamientos es significativa, siendo el tratamiento con
inyecciones de colagenasa mas costoso que la fasciotomia percutdnea con aguja o la
fasciotomia abierta. La inyeccién de CCH presenta un alto indice de recidivas, alrededor
del 45%, pero la eleccion del caso y la habilidad y experiencia del cirujano juegan un
papel fundamental en el resultado final. En la Enfermedad de Dupuytren avanzada y
recidivante, se recomienda emplear fasciotomia percutanea con aguja o fasciectomia
parcial, siendo este ultimo el procedimiento quirdrgico mas utilizado. Segin Coleman et
al, las inyecciones de CCH son viables en pacientes adultos que presentan hasta dos
cordones o dos articulaciones afectadas en la misma mano, sin embargo, con la
fasciotomia percutanea con aguja se pueden tratar varios cordones a la vez. Ambos
tratamientos presentan mejores resultados en las articulaciones metacarpofalangicas
que en las articulaciones interfalangicas proximales, igual que ocurre en los
procedimientos abiertos. [5] Hurst et al. inform6 de una evidencia de nivel 1 de la utilidad
de la inyeccién de colagenasa Clostridium histolyticum (CCH) en comparacion con el
placebo en 2009. La FDA de los Estados Unidos en 2010, la Agencia Europea de
Medicamentos en 2011 y la Agencia Japonesa de Productos Farmacéuticos y
Dispositivos Médicos en 2015 han aprobado las inyecciones de CCH en el tratamiento

de pacientes con Enfermedad de Dupuytren. [2]
2. Objetivos Planteados
Objetivo general:

Establecer la eficacia de la inyeccion de la colagenasa del CH a largo plazo en el
tratamiento de la enfermedad de Dupuytren; asi como evaluar el indice de recidiva de
la enfermedad en un periodo de seguimiento a largo tiempo y determinar las posibles

variables relacionadas.
Obijetivos especificos:

1. Valorar y objetivar la reduccién del grado de contractura de los dedos en
nuestros pacientes.
2. Documentar los posibles efectos adversos acontecidos durante el tiempo de

seguimiento.



Evaluar el grado de satisfaccion de los pacientes implicados en el estudio.
Llevar a cabo un estudio estadistico de las variables mas relevantes de los
pacientes que presentan la Enfermedad de Dupuytren.

5. Comparar los resultados de los pacientes estudiados con los resultados que
figuran en los estudios mas recientes disponibles sobre la Enfermedad de

Dupuytren.

3. Material y Métodos

Hemos realizado un estudio prospectivo, cuyo intervalo de tiempo es desde 2011 hasta
la actualidad, con un total de 94 pacientes con Enfermedad de Dupuytren que han sido
tratados mediante CCH. En la primera parte de este estudio (ya aprobada por el comité
ético del HCUV) se ha estudiado la eficacia del farmaco y las posibles complicaciones
de este a corto-medio plazo; asi como las reacciones adversas que pueda presentar.
En esta segunda parte buscamos conocer el indice de recidivas a largo plazo
(aproximadamente a 10 afios de seguimiento). Hemos tenido en cuenta los resultados

clinicos, funcionales ,la satisfaccion del paciente y la seguridad del farmaco.

Se estudiaron los factores que influyen en la recidiva de la enfermedad. Los criterios de
inclusién fueron: pacientes con Enfermedad de Dupuytren mayores de edad (intentando
que la edad del paciente fuera superior a los 60 afos), cuerda palpable en al menos un
dedo excluyendo el pulgar y contractura de al menos 20° grados hasta 90° en la

articulaciéon metacarpofalangica y de 80° en la interfalangica proximal.

Los criterios de exclusién son los siguientes: pacientes con trastornos hemorragicos o
ictus recientes, otros trastornos neuromusculares en la mano, tratamiento previo
incluyendo cirugia de la Enfermedad de Dupuytren en los ultimos 90 dias, alergia a la
Colagenasa de Clostridium Histolyticum o a los excipientes de la inyeccién, uso de

doxiciclina en los ultimos 14 dias o de farmacos anticoagulantes en los ultimos 7 dias.

Hemos utilizado la clasificacibn de Tubiana para determinar la gravedad de la

Enfermedad de Dupuytren.

Método Empleado

Todos los pacientes fueron tratados en régimen de cirugia ambulatoria y se les
suministré una inyeccion de CCH, teniendo en cuenta las dosis especificas tanto de

disolvente como de colagenasa necesarias.



La CCH fue administrada mediante una inyeccion local directamente en la cuerda
palpable. Media hora antes se pone una pomada anestésica en la zona de la puncion.

Tras la puncién se realiza un vendaje compresivo al paciente.

La extensiéon del dedo y ruptura de la cuerda se realizé a las 24-36 h en un quiréfano
ambulatorio con anestesia local o sedacion y posterior vendaje compresivo de la mano
durante una semana. En las contracturas severas se empled una inmovilizacion rigida,
de tipo férula plastificada, que se mantuvo de forma discontinda durante 3-6 semanas.
En los pacientes que han tenido dehiscencia de la piel se realizaron curas periddicas de

la herida hasta su cicatrizacion (aproximadamente a las 2-3 semanas).
Seguimiento

Se realizaron seguimientos a la semana, 2 semanas, al mes, 3 meses, 6 meses y
posteriormente cada afio. En las primeras revisiones evaluamos las complicaciones
locales (hematoma, dehiscencia de la piel...), disminucién de la contractura articular y
aumento de la amplitud de movimiento. En el seguimiento post-inyeccién a largo plazo

estudiamos la recidiva de la Enfermedad de Dupuytren.

Las mediciones se realizaron con un goniémetro estandar, valorando la contractura

articular y la amplitud del movimiento segun los criterios de la IFSSH.

Resultado de la inyeccién de CCH: el arco de movilidad que se obtiene al mes de la

puncién

Recidiva de la Enfermedad de Dupuytren: la pérdida de extension pasiva de mas de 20°
(segun los criterios de Felici [6])en al menos una de las articulaciones tratadas asociada

a una cuerda palpable comparado con el resultado de la inyeccién.

Se evaluo la satisfaccion del paciente con el procedimiento y el resultado y la seguridad

del farmaco (evaluacion de complicaciones).
Estudio estadistico

Las variables cuantitativas se presentan con la media y la desviacion tipica y las

cualitativas segun su distribucion de frecuencias.

Mediante la prueba Chi-cuadrado de Pearson, hemos analizado la asociacion de las
variables cualitativas. En el caso de que el nimero de celdas con valores esperados
menores de 5 haya sido mayor de un 20%, hemos utilizado el test exacto de Fisher o el
test Razon de verosimilitud para variables con mas de dos categorias. Hemos analizado
el tiempo hasta la recidiva mediante el andlisis de Kaplan Meier y las tablas de

mortalidad.



Vamos a analizar los datos con el programa estadistico IBM SPSS Statistics version
20.0 para Windows. Los valores de p<0,05 seran considerados estadisticamente

significativos.

Todos los pacientes firmaron previo a la inyeccién de la CCH un consentimiento
informado especifico al tratamiento que iban a someterse. El estudio fue aprobado por

el comité de ético de investigacion clinica del hospital. [Anexo 1.]
4. Resultados
Descriptiva

De los 94 pacientes afectos de ED, 86 son varones (92%) y 8 mujeres (8%) con edades
comprendidas entre 45 a 89 afios, con una media de 69,2 afios. Las inyecciones de
colagenasa fueron administradas a los pacientes entre junio de 2012 y mayo de 2016.

Se determind la gravedad de la enfermedad mediante la clasificacién de Tubiana como

se refleja en la siguiente tabla:
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I 46-90° 32 34,4%
i 91-135° 30 32,2%
IV >135° 15 16,2%
Total 93 100,0%

Tabla 1: Clasificacion de los pacientes del estudio segun la gravedad de la enfermedad

(Clasificacion de Tubiana).

En el 98,9% de los pacientes su mano derecha es la mano dominante. El 67% tenian
afectada su mano derecha y el 33% su mano izquierda. Los dedos afectados en los
pacientes son los siguientes: 39 pacientes tienen afectado el cuarto dedo, 32 pacientes
el quinto dedo, 14 pacientes el cuarto y quinto dedo simultaneamente, 5 pacientes el
tercer y cuarto dedo simultdneamente, un paciente el primer dedo, un paciente el tercer
dedo, un paciente el tercer y quinto dedo; y por ultimo, un paciente el primer y quinto

dedo simultaneamente.

Los antecedentes mas comunes entre los participantes del estudio son: HTA (9,7%),
HTA y DM tipo Il (9,7%), dislipemia (6,5%), dislipemia + hipertrofia benigna de

prostata(6,5%), alcoholismo y tabaquismo (3,2%).



En cuanto al lugar de administracion de la inyeccién, a 78 pacientes (84,7%) se les puso
una inyeccion en la articulaciéon MCF , 72 de ellos (78,3%) en cuerda Unica palpable y 6
de ellos en cuerda en Y (6,4%) que afectaba a dos dedos. 9 pacientes recibieron una
inyeccion en la cuerda a nivel de la articulacion IFP (9,8%). 5 pacientes (5,5%) recibieron

dos inyecciones, una en la MCF de un dedo y otra en la IFP de otro dedo de la mano.

92 Inyecciones

6 CUERDA Y 72 UNICA
(6,4%) CUERDA (78,3%)

78 MCF(84,7%) 9 IFP (9,8%)

5IFPY MCF
(5.5%)

Gréfico 1: Distribucion de los pacientes segun el nivel de la administracion de la CCH.

La capacidad de estiramiento del dedo afectado una vez administrada la inyeccion de
CCH fue evaluada y obtuvimos el siguiente resultado: podemos observar que salvo 2
pacientes (2,2%) el resto lograron recuperar la capacidad de estirar el dedo en mayor o
menor grado. En 91 pacientes no hubo que realizar ningun procedimiento adicional para
conseguir estirar el dedo afectado; sin embargo, en 2 pacientes hubo que realizar una
tenotomia con aguja a nivel de la articulacion MCF y en 1 paciente hubo que realizar
una tenotomia con aguja a nivel de la articulacion IFP por una bandeleta cubital. En
todos los pacientes se consiguio la ruptura de la cuerda en el acto quirtrgico ganando



amplitud de movimiento, obteniéndose mejores resultados en las punciones a nivel de

cuerda Unica en la MCF y en los grados | y Il de la clasificacion de Tubiana.

Las complicaciones surgidas después de la inyeccion de CCH son las siguientes:
apertura de la piel en 37 pacientes (56,1%), hematoma en 26 pacientes (39,4%),
adenopatias en 2 pacientes (3%), flictenas hemorragicas en 3 pacientes (4,5%), dolor
axilar sin palpar adenopatias en 2 pacientes (3%) e inflamacion local con puncién
dificultosa en 1 paciente (1,5%). Un total de 65 pacientes presentaron complicaciones
después de que les fuera administrada la inyeccion de colagenasa. Todas las
complicaciones observadas tienen una resolucion relativamente sencilla y no disuaden

del uso de este tratamiento en pacientes con Enfermedad de Dupuytren.

Hemos realizado mediciones de los grados de contraccion de los dedos de los pacientes
a la semana de administrar la inyeccion, a los 5 afios y una ultima revision a los 10 afios

0 mas. Los resultados obtenidos se comentan a continuacion:
Resultados Postintervencion

En la primera semana después de la inyeccién de CCH podemos observar como 85
pacientes (91,4%) presentan una extension completa del dedo, 7 pacientes (7,5%) una
extension de -10° y solamente uno de los pacientes del estudio tiene una extension de
-20° (a partir de esta extension empezamos a considerar que la enfermedad ha

recidivado, segun el criterio de Felici [6] ).
Resultados a Medio Plazo

En el seguimiento a medio plazo (5 afios desde la inyeccién) podemos observar como
la Enfermedad de Dupuytren comienza a recidivar ligeramente, aumentando el grado de
contraccion en varios de los pacientes. 50 pacientes (53,8%) no presentan retraccion
del dedo (la mayoria de los pacientes pueden extender completamente el dedo).
Ademas, 11 pacientes presentan una retraccion de -10° (11,8%), 7 pacientes una de -
15° (7,5%) y 5 pacientes una de -20° (5,4%). El resto de los pacientes presentaron un

mayor grado de retraccion.
Resultados a Largo Plazo

Esta ultima revision realizada nos muestra los resultados a largo plazo obtenidos en el
tratamiento de la enfermedad de Dupuytren mediante la inyeccion de CCH. Podemos
ver que 38 pacientes (40,4%) presentan una extensiéon completa del dedo afecto,

ligeramente menor que en la revision anterior. 10 pacientes (10,6%) presentan una
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retraccion del dedo de -10°, 9 pacientes (9,6%) de -15° y 9 pacientes (9,6%) de -20°. El
resto de los pacientes presentaron un mayor grado de retraccion.

Al concluir el seguimiento de los pacientes a largo plazo (mas de 10 afios), podemos
afirmar que de los 94 pacientes solamente 18 (19,1%) han recidivado. Esto nos muestra
gue la inyeccion de CCH es un tratamiento altamente efectivo para esta enfermedad.
Consideramos recidiva a partir de una retraccion de -20°, siguiendo los criterios de Felici

[6].

Recidivas a largo plazo tras la inyeccion

80 de CCH
70

60
50
40
30
20

0
Recidiva No recidiva

Gréfico 2: Recidivas detectadas en el seguimiento a largo plazo.

En cuanto a las edades medias de los pacientes con Enfermedad de Dupuytren que han
recidivado y los que no han recidivado obtuvimos los siguientes resultados: la media de
edad de los pacientes recidivantes es de 67,28 afios; ligeramente menor que la media
de edad de los pacientes no recidivantes (69,7 afios). Sin embargo, este resultado no

es estadisticamente significativo.

Ademas analizamos las distintas tasas de recidiva de la enfermedad segun el dedo que
estuviese afectado. Las tasas de recidiva mas altas las encontramos en los pacientes
con afectacion de dos dedos (en cuerda en vy, de los que un 33,3% recidivan) y en los
pacientes con afectacion del 5° dedo (31,3% recidivan). Este resultado si es
estadisticamente significativo, por lo que podemos afirmar que un paciente con
Enfermedad de Dupuytren tratado con inyeccién de CCH tendra mas tendencia a

recidivar si presenta una afectacion de dos dedos (en cuerda en y) y del 5° dedo.
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Recidiva de la ED segun el dedo afectado

100
90
80

70
60
50
40
30
o ] I|
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0 I o o _ |
5

Cuerda 1 3 4
eny

Dedos Total

B Recidiva No M RecidivaSi M Total

Grafico 3: Recidiva de la Enfermedad de Dupuytren segun el dedo afectado.

Por ultimo, amalizamos la relacion entre la gravedad de la enfermedad (medida
empleando la Clasificacion de Tubiana) y las tasas de recidiva halladas durante el
seguimiento. Los mayores porcentajes de recidiva se localizan en los Grados IV (73,3%)
y Il (20%) de Tubiana, que son los que muestran una mayor afectacion del dedo. En el
Grado Il encontramos la menor tasa de recidiva (0%), y en el Grado | el 6,3% de los
pacientes recidivaron. Este resultado es estadisticamente significativo, esto implica que
podemos afirmar que en pacientes que presentan Grados Il y IV en la Clasificacion de

Tubiana cabe esperar una tasa de recidiva mas alta.

Recidiva de la ED segun el grado de Tubiana

Clasificacion de Tubiana  Total

o

20 40 60 80 100

B Total M RecidivaSi M Recidiva No

Gréfico 4: Recidiva de la Enfermedad de Dupuytren segun el grado de Tubiana.
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El 100% de los pacientes que participaron en el estudio tienen un indice de satisfaccion
alto con el resultado a largo plazo, ya que en aquellos en los que la enfermedad ha

recidivado la contraccion del dedo es menor a la que habia antes de la inyeccion.
Discusion

Existen multiples opciones terapéuticas para el tratamiento de la Enfermedad de
Dupuytren dependiendo de las caracteristicas del paciente y de la propia
enfermedad. Las opciones incluyen tratamientos quirdrgicos como fasciectomias,
dermofasciectomias y fasciotomias, o tratamientos farmacoldgicos como inyeccion local

de CCH, que es el que hemos usado en nuestro estudio [7].

La CCH es una nueva alternativa terapéutica aprobada para el tratamiento de pacientes
con Enfermedad de Dupuytren, evitando las complicaciones asociadas a la cirugia
[4]. Varios estudios publicados confirman la eficacia de la CCH en la Enfermedad de
Dupuytren con mejoria clinica y funcional en todos los pacientes que recibieron este
tratamiento, con una rapida recuperacién y una ausencia de complicaciones graves [3],
[8]. El tratamiento con colagenasa se puede administrar desde el entorno ambulatorio

sin necesidad de hospitalizacién.

Los mejores resultados en nuestro estudio se han obtenido tras la inyeccion de CCH en
pacientes en los que la puncién se ha realizado a nivel de un Gnico cordén y en aquellos
pacientes en los que los grados de contractura de la Enfermedad de Dupuytren se
corresponden con los grados mas bajos de la Clasificacion de Tubiana, dichos

resultados han sido observados también en otros estudios [9], [10].

Las inyecciones de CCH son un tratamiento altamente seguro para los pacientes, ya
que solamente hallamos pocas complicaciones locales, todas ellas menores (no
requirieron cirugia para su resolucién) y de facil resolucién; no observamos
complicaciones locales graves (lesiones tendinosas, vasculares o0 nerviosas) ni
complicaciones generales [3], [11]. La mayoria de los eventos adversos estan
relacionados con el procedimiento de inyeccion o extension del dedo [12]. Sin embargo,
existen publicaciones que documentan complicaciones graves como rotura de tendones
por puncion intratendinosa e importantes necrosis cutaneas [13], [14]. Si comparamos
las tasas de complicaciones tras la inyeccion de CCH con las tasas de complicaciones
después de la fasciectomia, segun diferentes estudios podemos afirmar que la CCH es
un tratamiento con menos complicaciones [15]. También resulta ser un procedimiento
mucho menos invasivo que la cirugia y por tanto una alternativa al tratamiento de la

Enfermedad de Dupuytren, sobre todo en pacientes de edad avanzada con multiples
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patologias asociadas, limitados en sus actividades diarias; en los que la cirugia supone

un aumento de las tasas de complicaciones locales y generales.

En 18 pacientes (19,1%) observamos la existencia de recidiva de la enfermedad durante
el seguimiento, basandonos en el Consenso Internacional sobre la definicién de recidiva
publicado por Felici et al. [6]. Los pacientes con menor riesgo de recidiva son aquellos

con cuerda Unica y con un grado de afectacion menor de la clasificacion de Tubiana.

La tasa de recidiva fue mayor en los grados Ill y IV de la clasificacion de Tubiana, y en
pacientes con afectacion de dos dedos (en cuerda en y) y del 5° dedo, tal como figura
en otros estudios publicados [16] . La edad no ha demostrado ser un factor de riesgo
significativo para la recidiva, aunque existen estudios que relacionan a los pacientes

mas jévenes con una mayor tasa de recidiva [17].

Un estudio llevado a cabo en Reino Unido [18] consistié en un seguimiento a largo plazo
(6 afios) de un grupo de pacientes tratados con CCH, valorando la relaciéon coste-
efectividad de este, la valoracion de la funcionalidad de la extremidad superior mediante
el cuestionario QuickDASH y la aparicion de complicaciones en comparacion con
pacientes sometidos a fasciectomia limitada y a fasciectomia percutdnea con aguja. En
un seguimiento medio de seis afos, no hubo diferencias significativas en las tasas de
complicaciones (= 0,621) o las puntuaciones del cuestionario QuickDASH (p = 0,157).
Los pacientes tratados con colagenasa informaron una mayor satisfaccion y tasas de
recidiva de la enfermedad mas bajas. La inyeccion de colagenasa de Clostridium
histolyticum se introdujo en 2011 como una opcién de tratamiento no quirdrgico para la
Enfermedad de Dupuytren. A pesar de las multiples ventajas de la inyeccion de CCH,
este farmaco esta retirado del mercado europeo desde marzo de 2020 por razones

comerciales y clinicas, a pesar de que se sigue empleando en los EE. UU.

El grado de satisfaccion de los pacientes que recibieron este tratamiento es alto al ser
un proceso poco cruento, incluso en aquellos pacientes que durante el seguimiento han
sufrido una recidiva de la enfermedad, esto es debido a que el grado de retraccion del
dedo afectado es significativamente menor que el previo a la inyecciéon en todos los
pacientes. Otros estudios también informan del alto grado de satisfaccion que reportan
los pacientes con Enfermedad de Dupuytren a los que se les administr6 CCH [3]. Sin
embargo, es posible que en el futuro algunos pacientes requieran repetir la inyeccion de
CCH o realizar una intervencion quirtrgica (fasciectomia selectiva) para mantener la

mejoria conseguida.
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Conclusiones

e La CCH es una alternativa terapéutica eficaz de la enfermedad de Dupuytren.

e Los resultados funcionales y clinicos tras su administracion son buenos, sobre
todo a nivel MCF y en cuerda Unica con una recuperacion rapida.

e Presenta pocos efectos adversos y todos ellos de caracter leve y resolucién
temprana.

e La recidiva de la Enfermedad de Dupuytren se observa fundamentalmente en
pacientes jovenes con mayor severidad de la enfermedad y a nivel de dos dedos
(cuerda eny) y en el 5° dedo.

e Es un procedimiento rapido, cuya estancia en el quir6fano es breve, lo cual
permite hacer varios procedimientos en poco tiempo, tiene una recuperacion

rapida, y un indice alto de los pacientes no precisan rehabilitacién.
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