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RESUMEN

Objetivos del estudio: Evaluar la calidad asistencial y funcionalidad a largo plazo del

tratamiento con colagenasa de Clostridium histolyticum (CCH) en pacientes con
enfermedad de Dupuytren (ED). Asimismo, se pretende determinar los factores

asociados que puedan influir en los resultados clinicos.

Material y Método: Estudio observacional retrospectivo que incluyd a 67 pacientes
diagnosticados de ED y tratados mediante inyeccion de CCH en el Hospital Clinico
Universitario de Valladolid, en el periodo comprendido entre diciembre de 2011 y
septiembre de 2015; Se evaluaron variables clinicas, funcionales, tasa de recurrencia,
factores asociados a la progresion de la enfermedad y el grado de satisfaccion del
paciente. Para valorar la funcionalidad, se utiliz6 el cuestionario URAM (Unité

Rhumatologique des Affections de la Main).

Resultados: De los 67 pacientes tratados con CCH, se obtuvo una tasa de éxito inicial
del 95,52% en la reduccién de la contractura en las articulaciones afectadas, algunos
pacientes presentaron complicaciones leves posteriores a la inyeccién, tales como
apertura cutanea y hematomas, todas ellas de resolucién espontanea; El seguimiento a
largo plazo (mas de 10 afios) evidencid una tasa de recurrencia del 20,9%,
especialmente en casos con afectacion de la articulacion interfalangica proximal (IFP),
en pacientes jovenes, con diatesis, y en aquellos con afectacion del quinto dedo.

El grado de satisfaccion global con el tratamiento fue elevado (94%). La mayoria de los
pacientes presentd una limitacion funcional leve segun el cuestionario URAM. Un 5,97%
de los pacientes refiri6 insatisfaccion con los resultados, siendo posteriormente tratados

mediante intervencion quirurgica.

Conclusiones: La inyeccion de CCH representa una alternativa terapéutica eficaz,
segura y minimamente invasiva en el manejo de la ED. Los resultados obtenidos a lo
largo de un seguimiento prolongado demuestran una alta calidad asistencial y funcional

de los pacientes, especialmente en casos con afectacion de la articulacion MCF.

Abreviaturas

ED: Enfermedad de Dupuytren

CCH: Colagenasa de Clostridium Histolyticum

MCF: metacarpofalangica

IFP: interfalangica proximal

URAM (Unité Rhumatologique des Affections de la Main)
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INTRODUCCION

La enfermedad de Dupuytren (ED) constituye un proceso fibroproliferativo de caracter
progresivo que afecta a la fascia palmar media de la mano. Este trastorno resulta en
una contractura gradual que provoca el cierre de los dedos, afectando
predominantemente al sexo masculino. Las contracturas en flexién suelen presentarse
en las articulaciones interfalangicas (IF) y/o metacarpofalangicas (MCF), en cualquier
dedo, aunque son mas comunes en los dedos ubicados en el lado cubital de la mano.
En la actualidad, no se dispone de un tratamiento curativo definitivo para la ED, y su
evolucion natural se caracteriza por la tendencia a la recidiva y progresion (1-3). Figura
1

Figura 1: Enfermedad de Dupuytren en 4° y 5° dedo mano

La forma en que la enfermedad se desarrolla y la severidad de las contracturas muestran
una notable variacion entre los pacientes. Los casos pueden ir desde afectaciones leves
con un minimo impacto en la funcionalidad de la mano hasta formas muy graves que
pueden generar una gran incapacidad. Las contracturas de mayor severidad estan, en
general, asociadas con la afectacion bilateral de las manos, la presencia de
manifestaciones ectépicas como la enfermedad de Peyronie, la enfermedad de
Ledderhose o los nédulos de Garrod, antecedentes familiares de la enfermedad, un
inicio en etapas tempranas de la vida y una rapida recurrencia posterior a tratamientos

convencionales (2).

Respecto a los factores genéticos, diversas investigaciones han demostrado una
predisposicion familiar a desarrollar ED. Se han identificado alteraciones en el sistema
HLA, la via de sefalizacion Wnt y mutaciones mitocondriales que podrian contribuir a la
enfermedad. Adicionalmente, entre los factores de riesgo reconocidos se incluyen la

exposicion a fuerzas vibratorias, traumatismos, ciertas condiciones médicas (como la
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epilepsia, patologias hepaticas y diabetes mellitus) asi como el consumo de ciertos
téxicos como tabaco y alcohol. (4)

La indicacion para la intervencion quirurgica en el tratamiento de la ED se establece en
pacientes que presentan una contractura articular que excede los 30° en la articulaciéon

MCF o cualquier grado de contractura en la articulacion IFP (5,6).

Entre las diferentes posibilidades terapéuticas disponibles para abordar esta
enfermedad, la fasciectomia parcial selectiva es la técnica de eleccién mas frecuente.
Otras alternativas incluyen procedimientos como la dermofasciectomia, las fasciotomias
percutaneas, la radioterapia aplicada en las fases iniciales de la enfermedad (7,8) y el
uso de CCH (3,9,10);

En cuanto a los resultados a largo plazo, la fasciectomia parcial selectiva tiende a
ofrecer mayores beneficios en términos de correccion del déficit total de extensién
pasiva y presenta una probabilidad menor de recurrencia si se contrasta con otras
técnicas. Sin embargo, es habitual que estos aspectos positivos se vean equilibrados
por un periodo de recuperacién mas prolongado y el potencial de que surjan efectos
adversos. Por otro lado, la fasciotomia percutanea realizada con aguja y la inyeccion de
CCH son métodos menos invasivos que posibilitan una recuperacién mas rapida. Hola
A pesar de ello, estas técnicas conllevan un riesgo superior de recurrencia a largo plazo
(3,11). Figura 2

Figura 2. Resultado funcional tras el tratamiento mediante CCH del paciente con ED de
la Figura 1

Es de gran importancia ajustar el enfoque terapéutico a las particularidades de cada
paciente, considerando la gravedad de la enfermedad, la articulacion afectada y las
preferencias individuales del paciente. La fasciectomia parcial selectiva se considera la
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opcidn mas confiable para casos avanzados, mientras que la CCH y la fasciotomia
percutanea pueden ser mas adecuadas para pacientes de mayor edad o aquellos con
un riesgo quirurgico elevado. (11,12)

La recurrencia de la ED es un fendmeno habitual después de haber recibido tratamiento
(13), especialmente en pacientes jévenes (1); Las tasas de recurrencia varian segun las
particularidades individuales del paciente, de la patologia y el tipo de intervencion que
se ha efectuado (1).

Los efectos adversos mas frecuentes del tratamiento quirurgico son los problemas
cutaneos (Figura 3), lesiones vasculo-nerviosas, rigidez articular o sindrome de dolor
regional complejo. (1,4)

Fig. 3. Dehiscencia de la piel tras tratamiento con la CCH

La tasa de recurrencia de la ED varia segun las publicaciones cientificas debido a la
ausencia de un consenso (1,14). Felici et al. propuso que la definicion de recurrencia
como la presencia de un déficit de extension pasiva superior a 20° en al menos una de
las articulaciones que fueron tratadas, acompafiado de una cuerda palpable, en
comparacion con los resultados obtenidos entre 6 y 12 semanas después del
tratamiento inicial (15).

OBJETIVOS

Objetivo principal: Evaluar la calidad asistencial y funcionalidad a largo plazo del

tratamiento con CCH en pacientes con ED con un seguimiento minimo de 10 afos
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Objetivos especificos:
e Valorar la mejoria, durabilidad o fracaso del tratamiento mediante CCH de los

pacientes del estudio

e Determinar la progresion y recurrencia de la enfermedad de los pacientes del
estudio

e Registrar y detallar los efectos adversos que puedan surgir durante el periodo de
seguimiento

o Evaluar el grado de satisfaccion de los pacientes sometidos al estudio mediante

el cuestionario URAM

MATERIAL Y METODOS

Tipo de estudio: Se llevé a cabo un estudio observacional retrospectivo que incluyé
a 67 pacientes diagnosticados con ED y tratados mediante inyeccion de CCH en el
Hospital Clinico Universitario de Valladolid, en el periodo comprendido entre los afios
2011y 2015.

Criterios de inclusion: Se incluyeron pacientes mayores de 45 afios con diagndstico
clinico de ED que presentaban una cuerda fibrosa palpable (tanto en casos primarios
como en recidivas), localizada en al menos un dedo y con contractura articular de al
menos 80° en la IFP o entre 20° y 90° en la MCF

Criterios de exclusiéon: Fueron excluidos del estudio los pacientes que presentaban
las contraindicaciones sefaladas en la prescripcion farmacolégica de la CCH como
antecedentes de ictus reciente o trastornos hemorragicos, enfermedades
neuromusculares, tratamiento con anticoagulantes en los 7 dias previos o doxiciclina en
los 14 dias anteriores a la intervencion y antecedentes de alergia a la CCH o a cualquiera
de los excipientes del preparado inyectable. Finalmente, se excluyeron aquellos casos

en los que no fue posible completar el seguimiento clinico.

Técnica quirurgica

Todos los pacientes fueron tratados en régimen de cirugia ambulatoria y se les
administré una inyecciéon CCH, teniendo en cuenta las dosis especificas segun las
recomendaciones del producto (Xiapex®); La inyeccion de CCH se efectua directamente
sobre la cuerda responsable de la contractura; A las 24 horas de la administracion se
realiza el estiramiento de la cuerda y la extension de los dedos afectos bajo anestesia

local o sedacion.
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Figura 4: Infiltracion de la CCH en paciente con enfermedad de Dupuytren 4° dedo

Variables del estudio:
Variables clinicas y epidemioldgicas de los pacientes: Edad, sexo, historia familiar

de Dupuytren, intervencion quirdrgica previa sobre esa mano, antecedentes personales

de interés: diabetes, alcoholismo, presencia de diatesis, toma de anticoagulantes...

Variables relativas a la enfermedad de Dupuytren: nimero de dedos afecto, lado,

bilateralidad, contractura articular MCF e IFP; Las mediciones se realizaron con un

gonidometro estandar valorando la contractura articular y la amplitud del movimiento

segun los criterios de la IFSSH.

Variables del seguimiento postinyecion precoz-eficacia del tratamiento_(16—18)

Exito - Objetivo primario (Primary End Point [PEP]) segun los criterios de los
estudios CORD4,5 con una contracturaresidual de entre 0-5 grados en la
evolucion.

Mejoria - Objetivo secundario (Secondary End Point [SEP]) segun los criterios
de los estudios CORD4,5 con una mejoria en la contraccion = 50% de la inicial.
No-duraciéon (Nondurability en los estudios CORDLESS) - Aumento de la
contractura en mas de 20 grados en los pacientes que no han alcanzado el PEP

pero si han alcanzado el SEP (6 semanas).

Variables del seguimiento a largo plazo

Fracaso - Pacientes que no presentaron ninguna mejoria a los 3 meses del
tratamiento. La delimitacion temporal es porque los fendmenos inflamatorios
pueden perdurar hasta el mes y son poco valorables.

Progresion - Aumento de la contractura en mas de 20 grados de los pacientes
que no llegaron a mejorar al punto del SEP (6 semanas).

Recurrencia -Aumento en mas de 20 grados de contractura en
cualquier articulacién tratada a un afio después del tratamiento comparando los

resultados obtenidos a las 6 semanas del mismo, indicando la presencia de

7
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contractura individualmente por articulacion. Se incluye también la realizaciéon de
cualquier otro tratamiento médico o quirurgico.
e Grado de satisfaccion y Cuestionario URAM (Anexo I)
¢ Registro de las complicaciones del tratamiento
El método de recogida de la informacion de los pacientes se realizara de manera

protocolizada mediante una ficha individualizada de cada paciente del estudio.

Analisis estadistico
Las variables cuantitativas se presentan con la media y la desviacion tipica o la median

y la amplitud intercuartil. Las variables cualitativas segun su distribucion de frecuencias.
Mediante el test Chi-cuadrado de Pearson, se ha analizado la asociacion de las
variables cualitativas. En el caso de que el numero de celdas con valores esperados
menores de 5 haya sido mayor de un 20%, se ha utilizado el test exacto de Fisher o el
test Razon de verosimilitud para variables con mas de dos categorias.

La comparacion se ha realizado con la prueba T de Student para muestras
independientes o le prueba U de Mann Whitney segun el caso y la evolucion de la
clasificacion tubiana con la prueba no paramétrica de Friedman.

Los datos han sido analizados con el programa estadistico IBM SPSS Statistics version
29.0 para Windows. Aquellos valores de p<0,05 seran considerados estadisticamente

significativos.

Aspectos éticos
Todos los pacientes firmaron un consentimiento especifico al tratamiento que iban a

someterse y contempla las normas establecidas en la legislacion en el ambito de la
investigacion biomédica y la Declaracion de Helsinki.
El estudio ha sido aprobado con informe favorable en el comité de ética del hospital

HCUV con numero de referencia P1-25-131-C (anexo Il)

RESULTADOS

Analisis descriptivo de la serie
Se incluyeron en el estudio un total de 67 pacientes diagnosticados de ED, tratados con

CCH en el periodo comprendido entre los afios 2011 y 2015. La edad media de los
pacientes fue de 68,9 afios (45- 89 afos. Del total, 63 pacientes (94 %) eran varones y

4 (6 %), mujeres.

En el analisis de antecedentes personales, se observé que 22 pacientes (32,8 %)
presentaban historia familiar de ED. Asimismo, 11 pacientes (16,4 %) eran portadores

de diabetes mellitus, 9 (13,4 %) referian consumo habitual de alcohol superior a 4
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unidades diarias, 19 (28,4 %) presentaban diatesis y 5 pacientes (7,5 %) habian sido

sometidos a cirugia previa en la misma mano.

Todos los pacientes incluidos en nuestra serie eran diestros. Cuarenta y tres pacientes
(64,2 %) presentaban afectacion bilateral de la enfermedad de Dupuytren, y en 45

casos (67,2 %) se tratoé la mano derecha, correspondiente a la extremidad dominante.

La distribucion de los grados de severidad de la enfermedad, de acuerdo con la

clasificacion de Tubiana, se detalla en la Tabla 1.

Clasificacién Angulos Pacientes Porcentaje
I 1-45° 14 20,89%
] 46-90° 23 34,33%
]! 91-135° 21 31,34%
v >135° 9 13,43%

Tabla 1. Grado de severidad que presentaban los pacientes afectos de ED de nuestra
serie segun la clasificacion de Tubiana

En 53 pacientes (79,1 %), la enfermedad de Dupuytren afectaba a un solo dedo,
mientras que en 14 pacientes (20,9 %) se observo afectacion simultanea de dos dedos.
De estos ultimos, en 11 casos la afectacion correspondia a dedos adyacentes. Esta

distribucion se representa graficamente en el Grafico 1.

—| 3°DEDO 1 (1,5%)

UN DEDO
— 4° DEDO 30 (44,8%)
53 (79,1%)

50 DEDO 22
(32,83%)

— 3Y 4° DEDOS
3 (4,5%)

4Y 5°DEDOS
2 DEDOS 8 (11,9%)
14 (20,9%)

67 PACIENTES
|

13 Y 5 DEDOS 1(1,5%)

1y5dedos
2 (3%)

Grafico 1. Distribucién de los pacientes segun la afectacion de los dedos por la

enfermedad de Dupuytren
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A todos los pacientes incluidos en el estudio se les administré una unica dosis de CCH.
La localizacion de la infiltracidn en la cuerda fibrosa fue, en la mayoria de los casos, a
nivel de la MCF, con un total de 58 pacientes (86,57 %). En 4 pacientes (5,97 %), la
infiltracion se realizé a nivel de la articulacion IFP, mientras que en 5 pacientes (7,46 %)

se infiltré tanto en la MCF como en la IFP. Estos datos se presentan en el grafico 2

H LOCALIZACION DE LA INFILTRACION CCH

80
58
60
40
20 4 5
0 — I
MCP IFP MCP /IFP

Grafico 2. Distribucién de los pacientes segun la localizacion de la infiltracion CCH

Analisis de seguimiento
Durante el seguimiento a largo plazo, 20 pacientes (29,85 %) se perdieron, lo que

impidié su evaluacién evolutiva. Ademas, se registré el fallecimiento de 13 pacientes
(19,40 %) a lo largo del periodo de estudio.

Analisis de sequimiento inicial: se valora mediante el éxito (PEP), la mejoria (SEP) y

la no duracién. Obteniendo los siguientes resultados:
- 64 pacientes (95,52%) consiguen el objetivo primario (PEP): contractura
residual de entre 0-5 grados en la evolucion.
- 3 pacientes (4,47%) alcanzan el objetivo secundario (SEP): mejoria en la
contraccién = 50% de la inicial.
En relacién con las complicaciones posteriores a la inyeccién de CCH, 16 pacientes
(23,88 %) no presentaron ningun tipo de efecto adverso. El resto de los pacientes
desarrollaron complicaciones leves, todas ellas autolimitadas y resueltas durante el
periodo postoperatorio. Las complicaciones mas frecuentes fueron aperturas cutaneas
o dehiscencias en 28 pacientes (40,3 %) y hematomas en 25 pacientes (37,31 %).
Asimismo, se registraron adenopatias axilares en 3 pacientes (4,48 %), dolor axilar en

otros 3 pacientes (4,48 %) y dolor a nivel del codo en 2 pacientes (2,98 %).

10
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Analisis de sequimiento a largo plazo (10 anos)
PROGRESION

¢ Influencia de los antecedentes personales en la progresion de la ED

Se analizaron diversos factores personales como posibles variables asociadas a la
progresion de la ED en el seguimiento a largo plazo.
Historia familiar: La progresion de la enfermedad se observo en 13 de los 22 pacientes
con antecedentes familiares (59,09 %), sin alcanzar significacion estadistica (p = 0,656).
Diabetes mellitus: Entre los pacientes con diagndstico de diabetes mellitus, 6 de 11
(54,54 %) presentaron progresion de la enfermedad, sin diferencias significativas (p =
0,656).
Consumo de alcohol: De los 9 pacientes que referian consumo habitual de alcohol, 5
(55,5 %) presentaron progresion de la enfermedad sin diferencias significativas (p =
1,000).
Diatesis: se observo progresién en 13 de los 19 casos (68,42 %), sin alcanzar la
significacion estadistica (p = 0,172). No obstante, se identificd una tendencia relevante
que sugiere una posible asociacion entre la presencia de diatesis y la progresion de la
enfermedad, limitada por el tamafo muestral.
Intervencion quirurgica previa: De los 5 pacientes con antecedentes de intervencion
quirargica en la misma mano, 3 (60 %) presentaron progresion de la enfermedad, Esta
diferencia no fue estadisticamente significativa (p = 1,000).

¢ Influencia de la edad en la progresion de la ED
Se analiz6 la edad como posible factor asociado a la progresion de la enfermedad. La
media de edad de los pacientes que presentaron progresion fue de 68,51 afos, mientras
que la media de edad de los pacientes sin progresion fue ligeramente superior, con
69,36 afios, sin significacion estadistica.

¢ influencia del nivel de infiltracion sobre la progresion de la ED
Se evaluo la progresion de la ED en funcion del nivel articular en el que se administro la
infiltracion de CCH. En los pacientes en los que se infiltré unicamente la articulacion IFP,
se observo progresion en los 4 pacientes (100 %). En aquellos tratados a nivel de la
articulacion MCF, 29 de los 58 pacientes (50 %) presentaron progresion. Por otro lado,
en los pacientes con infiltracion combinada en MCF e IFP, la progresion se registrd en
4 de los 5 pacientes (80 %). Grafico 3; Al comparar la tasa de progresion segun el nivel
de infiltracion, se constatdé una mayor progresién en los pacientes con afectacion de la

IFP (sola o combinada), alcanzando una significacion estadistica (p = 0,034).

11
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Gréfico 3: influencia del nivel de infiltracién sobre la progresion de la ED

¢ Influencia del dedo adyacente afectado en la progresion de la ED
Entre los pacientes con afectacion del dedo adyacente, la enfermedad progresé en 7 de

los 11 pacientes (63,63%) no alcanzando una significacion estadistica (p = 0,742)

¢ Influencia del dedo a tratar con la progresion de la ED
Se analizd la relacion entre el dedo afectado inicialmente y la progresion de la
enfermedad. Los resultados se muestran en el grafico 4. El analisis estadistico mostro
una diferencia significativa entre los grupos, con un valor de p = 0,003, lo que indica

que el dedo afectado influye significativamente en la probabilidad de progresion de la
ED

40
30
20
10
0 “~-y ‘
1°dedo

3% dedo
4° dedo
50 dedo

H progresion MW casos

Gréfico 4: Progresion de la ED tras tratamiento con CCH segun dedo afecto

RECURRENCIA

14 pacientes (20,9%) presentaron una recurrencia de la ED de los cuales solo 6

pacientes (45,85%) precisaron de intervencion quirirgica mediante fasciectomia palmar
selectiva y zetaplastia.

12
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¢ Influencia de antecedentes en la recurrencia de la ED

Se analizaron diversos factores para evaluar su posible relacion con la recurrencia de la
enfermedad en 14 pacientes que presentaron recurrencia. Los hallazgos se detallan a

continuacion:

Antecedentes familiares: Solo 4 de los 14 pacientes con recurrencia presentaban

historia familiar positiva de ED (28,57%), no alcanzando una significacion estadistica.

Bilateralidad: 9 de los 14 pacientes con recurrencia presentaban afectacion bilateral

(64,28%), no alcanzando una significacion estadistica.

Diabetes Mellitus: Ninguno de los pacientes con recurrencia padecia Diabetes Mellitus

(0%) descartando su influencia en la recurrencia en esta muestra.

Consumo de alcohol: No se registré consumo frecuente de alcohol en ninguno de los
pacientes con recurrencia (0%), descartando su influencia en la recurrencia en esta

muestra.

Diatesis: 5 de los 14 pacientes que presentaron recurrencia tenian signos de diatesis

(35,71%) no alcanzando una significacion estadistica.

Cirugia previa: Solo 3 pacientes con recurrencia habian sido intervenidos

quirargicamente anteriormente (21,43%), no alcanzando una significacion estadistica.

¢ Infiltracion de CCH segun nivel articular (MCF vs. IFP)
Se evalud la relacion entre el nivel articular de infiltracion de CCH y la recurrencia de la
enfermedad. En los 4 pacientes en los que se infiltré unicamente la articulacion IFP, se
observo recurrencia en todos ellos (100%). En aquellos tratados a nivel de la articulaciéon
MCF, 6 de los 58 pacientes (10,34%) presentaron progresion. Por otro lado, en los
pacientes con infiltracion combinada en MCF e IFP, la progresion se registrd en 4 de los

5 pacientes (80%) Grafico 5 siendo esta relacion estadisticamente significativa.

Recurrencia de la ED segun articulacion infiltrada

0 10 20 30 40 50 60 70

Recurrencia m Casos

Grafico 5: Recurrencia de la ED tras tratamiento con CCH segun articulacion infiltrada,
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¢ Influencia del dedo adyacente afectado
Entre los 14 pacientes que presentaron recurrencia, Unicamente 4 presentaban
afectacion de un dedo adyacente (28,57%), no alcanzando una significacion

estadistica.

¢ Influencia del dedo tratado
Se analizé la relacion entre el dedo afectado inicialmente y la recurrencia de la
enfermedad. Los resultados se muestran en el grafico 6. El analisis estadistico mostro
una diferencia significativa entre los grupos, lo que indica que el dedo afectado influye

significativamente en la probabilidad de progresion de la ED

Recurrencia de la ED segun el dedo afecto

40
30
20

10 Casos

Recurrencia

H Recurrencia m Casos

Gréfico 6: Recurrencia de la ED tras tratamiento con CCH segun dedo afecto.

SEVERIDAD DE LA ENFERMEDAD A LARGO PLAZO TRAS EL TRATAMIENTO
CON CCH

Se evaluo la evolucion clinica de la Enfermedad de Dupuytren a largo plazo mediante
la clasificacion de Tubiana, comparando el grado de afectacion antes de la infiltracion
con colagenasa (CCH) y el grado observado diez afios después del tratamiento de los
pacientes de nuestro estudio observando una mejoria generalizada de la severidad de

la ED como se muestra en el gréfico 7.
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Clasificacion Tubiana antes de infiltrar CCH y
10 anos después

25 15
20
15
10

(¢

Tubiana 1 Tubiana 2 Tubiana 3 Tubiana 4

H PREOP === 10 afos después

Grafico 7. Comparacion de la severidad de la ED de los pacientes tras CCH
e Satisfaccion del paciente y funcionalidad percibida tras tratamiento CCH

La satisfaccion general con el tratamiento fue elevada. De un total de 67 pacientes, 63
pacientes (94%) se mostraron satisfechos con el resultado del tratamiento con
colagenasa; Todos los pacientes satisfechos afirmaron que volverian a tratarse con
CCH en caso necesario.
Cuestionario URAM
46 pacientes (68,65%) de nuestra serie realizaron el cuestionario URAM con los
siguientes resultados.

o Limitacion funcional minima (0-5 puntos): 26 pacientes (56,52%).

o Limitacion funcional leve a moderada (6—15 puntos): 10 pacientes (21,73%).

o Limitacion funcional moderada a severa (16—45 puntos): 10 pacientes (21,73%).
Los 4 pacientes que no volverian a tratarse con CCH obtuvieron las siguientes
puntuaciones URAM: 16, 7, 33 y 30 y todos ellos intervencion quirurgica

mediante fasciectomia y zetaplastia.

DISCUSION

Este estudio confirma la eficacia del tratamiento y funcionalidad de la inyeccion de la
CCH en pacientes con ED con resultados favorables, 64 pacientes (95,52%) alcanzaron
el criterio de éxito primario (PEP), definido como contractura residual de 0-5° y el resto
de los pacientes (4,47%) alcanzaron el éxito secundario (SEP), es decir, una mejora
>50% respecto a la contractura inicial definido en segun los criterios de los estudios
CORD4,5 establecidos por la FDA en ensayos clinicos de fase lll, lo cual refuerza la

validez de los resultados (19).
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Estos hallazgos estan en consonancia con estudios previos que evidencian una alta
eficacia de la CCH, particularmente en la articulacion MCF, donde se ha reportado una
recuperacion mas completa y sostenida (12,19-21); Pérez-Giner RA, et al. evidencio
una extension completa (< 5°) en el 53% de los dedos tratados, con mejores
resultados en la MCF (71%) que en la interfalangica proximal (IFP) (43%), y una alta
tasa de satisfaccion del paciente (91%) (21). Martin Ferrero et al. reporté buenos
resultados funcionales y clinicos tras la administracion de CCH, con una reduccion
significativa del indice de contractura en las articulaciones MCF, IFP y MCF/IFP
(20). Si bien un ensayo comparativo no encontré diferencias significativas en la
reduccion de la contractura entre CCH y aponeurotomia con aguja (NA) a largo plazo
(22), en general, los estudios resaltan la eficacia de CCH, particularmente en la
articulacion MCF, aunque con la advertencia de una mayor tasa de recurrencia y menor

satisfaccion en la articulacion IFP (12,21).

También hemos confirmado la durabilidad de la funcionalidad y satisfaccion del paciente
tras el tratamiento con la CCH a largo plazo con una mejoria significativa de la gravedad

inicial de la enfermedad segun la clasificacion de Tubiana.

Al analizar los pacientes de nuestro estudio y la asociacion de la progresion vy
recurrencia de la ED con los antecedentes de los pacientes no observamos ninguna
asociacion estadisticamente significativa con ninguno de los factores analizados; La
progresion y recurrencia fue ligeramente mas elevada en pacientes con antecedentes
familiares y en aquellos con diatesis, aunque estas diferencias no alcanzaron
significacion estadistica, es probable que la falta de significacion se deba al tamafio
limitado de la muestra, por lo que se sugiere considerar este factor en futuros estudios

con mayor poder estadistico.

La literatura reconoce la diatesis de Dupuytren como un factor prondstico negativo,
asociado a una mayor severidad y tasa de recurrencia, especialmente en pacientes
jovenes, varones, con afectacion bilateral o lesiones ectdpicas (19,20,23).

Tampoco encontramos una asociacion significativa entre antecedentes de diabetes
mellitus, consumo frecuente de alcohol ni cirugias previas con la progresion de la
enfermedad (p=1,000). Sin embargo, la literatura reporta una posible relacién dosis-
dependiente entre la progresion de la ED y factores como diabetes, alcoholismo y
tabaquismo (23), lo que sugiere que estos factores podrian actuar como coadyuvantes

mas que como determinantes directos.
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Si bien se observo una tendencia a mayor progresion en pacientes mas joévenes, esta
diferencia no fue estadisticamente significativa probablemente porque la edad media de
los pacientes de nuestra muestra fue alta, siendo la mayoria de los pacientes con una
edad superior a los 60 afios y por el tamafio muestral limitado. Estudios previos sugieren
que la edad temprana al diagnéstico o tratamiento se asocia a una mayor tasa de
recurrencia y evolucion agresiva, hecho que pudiera condicionar la eleccién del

tratamiento en ciertos pacientes (20,23).

Al analizar los pacientes de nuestro estudio y la asociacion con los factores clinicos
previos hemos observado una progresion y recurrencia significativamente mayor en los
pacientes infiltrados a nivel de la articulacion IFP lo cual es coherente con la literatura
que sefiala una menor eficacia y mayor recurrencia en esta localizacion de la mano
(12,21,22); Este hallazgo concuerda con investigaciones que advierten una menor
eficacia de la CCH en la IFP y una mayor necesidad de reintervencion en esta

localizacion a lo largo del tiempo (12,21,22).

Ademas, los datos obtenidos revelan que el quinto dedo presenta una mayor tendencia
a progresar y a recurrir tras el tratamiento, este patrén también ha sido descrito
previamente, donde el compromiso del quinto dedo se asocia con peores resultados y
necesidad de reintervencion (21,24). Ademas, cuando se afectan multiples dedos o
existe compromiso combinado MCF/IFP, la tasa de recurrencia se incrementa.

Pérez-Giner et al. y Simon Pérez et al. observaron que la recurrencia es mas alta y
estadisticamente significativa a nivel de la IFP cuando dos dedos estan afectados,
cuanto mayor es la severidad de la enfermedad y en el quinto dedo (21,24). Esto indica
que el numero y la identidad de los dedos afectados podrian ser factores prondsticos

para la recurrencia, especialmente tras el tratamiento con CCH.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO.

Una de las principales limitaciones de este estudio ha sido la considerable pérdida de
pacientes durante el seguimiento a largo plazo, atribuible en gran medida a la edad
avanzada de la cohorte al momento de la infiltracion con colagenasa. La edad media de
los pacientes al inicio del estudio fue de 68,9 afos, por lo que, a los diez afios de
seguimiento, una proporcion significativa habia fallecido (19,40%), lo que redujo el
tamafio muestral y limitd la potencia estadistica de algunos analisis. En total, se
perdieron 20 pacientes (29,85%) durante el seguimiento, dificultando la obtencion de

conclusiones mas robustas.
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CONCLUSIONES

e Lainyeccion de CCH representa una opcion terapéutica altamente eficaz para el
tratamiento de la ED

o Elseguimiento a largo plazo, con mas de 10 afios, demuestra resultados clinicos
y funcionales positivos, especialmente en los casos con afectacion de la
articulacion metacarpofalangica (MCF).

e Las recurrencias y/o progresiones de la ED se observan con mayor frecuencia
en pacientes jovenes, con factores de riesgo asociados a una mayor gravedad
(diatesis), especialmente cuando esta comprometida la articulacion
interfalangica proximal (IFP) y el quinto dedo.

o El grado de satisfaccion de los pacientes tratados con la CCH es alta a largo

plazo.
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ANEXOS

Anexo I: cuestionario URAM

Estimado(a) participante:

Este cuestionario tiene como proposito recabar informacién sobre sus sintomas asi como su capacidad
para realizar ciertas actividades o tareas. Debe saber que su participacidn en este estudio es voluntaria y
que puede decidir no participar y retirar el cuestionario en cualquier momento, sin que por ello se altere
la relacion con su médico ni se produzca perjuicio alguno en su tratamiento. Nunca aparecerd su
nombre y apellidos, y su identidad no serd revelada a persona alguna. También informarle que este
proyecto no conlleva ningun riesgo para usted y los datos generados seran analizados y tratados
exclusivamente por los profesionales sanitarios implicados en el mismo. La informacién que se recabe
tiene por objeto la realizacion de un trabajo de investigacion relacionado con dichos aspectos
exclusivamente, respetando la confidencialidad del paciente segun la Ley Organica de Proteccion de
Datos 15/1999 de 13 de Diciembre.

I Fecha: |

I Nombre y apellidos: I

1. CUESTIONARIO URAM

Por favor conteste cada pregunta basandose en su condicion o capacidad durante la Gltima semana.
Para ello marque un circulo en el nimero apropiado.

Si usted no tuvo la oportunidad de realizar alguna de las actividades durante la Gltima semana, por favor
intente aproximarse a la respuesta que considere que sea la mds exacta. No importa que mano o brazo
usa para realizar la actividad; por favor conteste basandose en la habilidad o capacidad y como puede
llevar a cabo dicha tarea o actividad.

sin Con muy Con Con Casi
éPuede usted... oon poca alguna mucha < Imposible
dificultad | ifeutad | dificultad | dificulad | 'MPosible

1 Limpiarse con una toallita, manteniendo 0 1 2 3 4 5
la mano plana?

2 Lavarse la cara? 0 1 2 3 4 5
3 Sujetar una botella en una mano? 0 1 2 3 -4 5
4 Estrecharle la mano a alguien? 0 1 2 3 4 5
5 Acariciar algo o a alguien? 0 1 2 3 4 5
6 Aplaudir? 0 1 2 3 4 5
7 Extender los dedos? 0 1 2 3 4 5
8 Apoyarse en su mano? 0 1 2 3 4 5
9 Coger objetos pequefios usando su

dedo pulgar y su dedo indice? 0 - 2 3 4 3

Anexo II: Comité Etico. El estudio ha sido aprobado por el Comité Etico del hospital

con el nimero de referencia: PI-25-131-C.
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EVALUACION DE LA CALIDAD ASISTENCIAL Y
FUNCIONALIDAD DEL TRATAMIENTO DE LA
ENFERMEDAD DUPUYTREN MEDIANTE CCH

INTRODUCCION

La Enfermedad de Dupuytren (ED)
es un trastorno fibroproliferativo de
la fascia palmar que causa
contracturas en los dedos

No hay curay la recidiva es comun.

3 MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo observacional
de 67 pacientes tratados con CCH
entre 2011-2015. Se analizaron
variables clinicas, progresion,

recurrencia, efectos adversos y
satisfaccion (URAM)

5 DISCUSION

Se confirma la eficacia y
funcionalidad de |a CCH,
especialmente en la MCF, aunque la
recurrencia fue mayoren [FPy
quinto dedo, lo que concuerda con la
literatura

Autora: Miriam Saravia De Coca
Tutora: Clarisa Simon Pérez

OBJETIVOS

Evaluar la eficacia a largo plazo
(10 anos) del CCH en la ED, calidad
asistencial, funcionalidad y
factores influyentes.

RESULTADOS
Inicialmente, alta eficacia del CCH 4

(95.52%).

A'los 10 anos, progresion en el
29.85%, mas frecuente en IFPy
quinto dedo.

Satisfaccion general alta (94%)

La CCH es una opcion eficaz para la
ED con buenos resultados a largo
plazo, especialmente en MCF,
aunque con Mas recurrencias en
ciertos pacientes, manteniendo una
alta satisfaccion general.

CONCLUSIONES 6
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