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RESUMEN

Antecedentes

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad croénica e inflamatoria sistémica. Afecta
comunmente a las articulaciones periféricas pequefas (como por ejemplo, los dedos y la
mufieca). Los objetivos principales de la intervencién para la AR son prevenir la deformidad
de las articulaciones, preservar la funcion de las mismas y reducir la inflamacion y el dolor.
La estimulacién nerviosa transeléctrica (ENET) es una forma de electroterapia, que
aparentemente produce analgesia de acuerdo con la teoria de la puerta de control del dolor.

Objetivos

Determinar la eficacia y seguridad de la ENET en el tratamiento de la AR en la mano. Los
resultados primarios de interés fueron el alivio del dolor compresivo y de la intensidad del
dolor en reposo, el alivio del dolor articular, el numero de articulaciones sensibles y la
evaluacion del paciente de la enfermedad. El objetivo secundario fue determinar el método
mas efectivo de la aplicacién de ENET para el control del dolor.

Estrategia de busqueda

Se realizaron blsquedas de estudios pertinentes en inglés, en el Cochrane field of physical
and related therapies, en el Registro Cochrane de Ensayos Controlados (Cochrane
Controlled Trials Register), en MEDLINE, en EMBASE, en HEALTHSTAR, en Sports
Discus, en CINAHL, en Current Contents y en la base de datos PEDro hasta octubre de
2002.

Criterios de seleccion
Dos revisores independientes seleccionaron los ensayos que cumplieron con los criterios de
inclusién determinados previamente.

Recopilacion y analisis de datos

Dos revisores independientes obtuvieron los resultados de los estudios. Los resultados
continuos se analizaron mediante la diferencia de promedios ponderados (DDP) con el uso
de un modelo de efectos fijos.

Resultados principales

Se incluyeron tres ECA, que involucran a 78 personas, en esta revision. La ENET-TAy la
ENET-C se compararon con el placebo y entre ellas. La administracién de 15 minutos de
ENET-TA por una semana durante tres semanas produjo una disminucion significativa en el
dolor en reposo (67% beneficio relativo, 45 puntos beneficio absoluto sobre 100 mm en la
escala EVA) pero no en el dolor compresivo en comparacion con el placebo. La ENET-TA
no produjo una mejoria clinica beneficiosa en las puntuaciones de la fuerza muscular con
una diferencia relativa del 55% y un beneficio absoluto de 0,98 en comparacion con el



placebo. No se observaron diferencias significativas entre un tratamiento de 20 minutos de
duracion de ENET-C versus ENET-TA o ENET-C versus placebo en relacion con una
disminucioén en las puntuaciones promedio para el dolor en reposo y el dolor compresivo o
para el nimero de articulaciones sensibles. Los resultados mostraron una reduccion
estadisticamente significativa en la sensibilidad de la articulaciéon pero no un beneficio
clinico de la ENET-C sobre el placebo en relacién con la sensibilidad de las articulaciones.
No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre 15 dias de tratamiento
con ENET-C o ENET-TA en relacién con el alivio del dolor articular, aunque no hubo un
beneficio clinicamente importante de la ENET-C sobre la ENET-TA en relacién con la
evaluacion del paciente del cambio de la enfermedad (diferencia de riesgo 21%, NNT 5).

Conclusiones de los autores

Existen efectos contradictorios de la ENET en relacién con los resultados de dolor en los
pacientes con AR. La ENET-TA es beneficiosa por la reduccién de la intensidad del dolor y
la mejoria de las puntuaciones de fuerza muscular sobre el placebo; en cambio, la ENET-C
no produce un beneficio clinico en relacion con la intensidad del dolor en comparacién con
el placebo. Sin embargo, la ENET-C produce beneficios clinicos en la evaluacién del
paciente del cambio de la enfermedad en comparacion con la ENET-TA. Se necesitan
estudios mejor disefiados con un protocolo estandarizado y un niumero adecuado de sujetos
para concluir de manera definitiva el efecto de la ENET-C y la ENET-TA en el tratamiento de
la AR en la mano.
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RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

La estimulacion nerviosa transeléctrica (ENET) ayuda a disminuir el dolor en la mano en
personas con artritis reumatoide

Existen tres métodos terapéuticos principales para la administracion de ENET. La ENET
convencional (ENET-C) se administra a una frecuencia de estimulacion alta con baja
intensidad. Mientras que el alivio del dolor es casi inmediato, generalmente se disipa en cuanto
se quita la ENET. Un segundo método es la ENET tipo acupuntura (ENET-TA). Esta se
administra a baja frecuencia e intensidad alta, cerca del limite de tolerancia de la persona.
Muchas personas encuentran que este método es incomodo. El tercer método de aplicaciéon de
ENET es la ENET de descarga, que consiste en impulsos descargados de alta frecuencia a
una intensidad baja. Los resultados de esta revision Cochrane indican que la ENET-TA ayuda a
disminuir el dolor y la sensibilidad de la articulacién en comparacion con el placebo. No se
observaron beneficios sobre el dolor compresivo. Mas personas que recibieron la ENET
convencional informaron una disminucion en la actividad de la enfermedad que aquellas que
recibieron la ENET tipo acupuntura.

ANTECEDENTES

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad croénica sistémica e inflamatoria que afecta
principalmente a las membranas sinoviales de muchas articulaciones del cuerpo. Aunque
puede presentarse a cualquier edad, la aparicion de la AR ocurre, en general, durante la edad
adulta, entre los 20 y 40 afios de edad (Schumacher 1993). Muchas articulaciones del cuerpo
pueden verse afectadas por la AR, incluidas las articulaciones de la mano. Las articulaciones
gue estan involucradas de manera activa estan, en general, sensibles, tumefactas y limitadas




posiblemente en su capacidad motora (Morgan 1995). En la AR temprana, la primera afectada,
en general, es la sinovial mediante inflamacion y edema. En tanto la sinovial crece en
respuesta a la AR, se forma el pannus. La aparicion de este tejido destructivo, junto con las
alteraciones inmunoldgicas en el liquido sinovial, provoca la destruccion de todos los tejidos y
estructuras que rodean la articulacion con AR. Estos cambios producen una movilidad y funcion
limitada de la articulacién como también deformidad. Por lo tanto, es importante prevenir la
discapacidad, preservar la funcién corporal y reducir el dolor, la inflamacién y la deformidad. El
dolor, el malestar y la rigidez puede aliviarse mediante una variedad de tratamientos como por
ejemplo, medicacioén, termoterapia, reposo, ejercicio y electroterapia (Luckmann 1990).

La electroterapia se utiliza con frecuencia en la rehabilitacion fisica de los pacientes con AR
para el alivio del dolor y la mejoria de la funcién (Cameron 1999). La estimulacién nerviosa
eléctrica transcutanea (ENET) es una forma de electroanalgesia que se utiliza con frecuencia
con la existencia de muchos informes clinicos y estudios sobre su utilizacién. Se considera que
la ENET produce analgesia de acuerdo con la teoria de la puerta de control del dolor propuesta
por Melzack & Wall (Melzack 1965). Su aplicacion terapéutica no es estandarizada o empirica 'y
no existe un consenso en relacion con su eficacia en los pacientes con AR en la actualidad.
Los estimulos eléctricos proporcionados por las unidades de ENET pueden variar para
adecuarse a la tolerancia del paciente y para producir la mejor efectividad. Por ejemplo, la
amplitud de la corriente puede establecerse a una intensidad baja, media o alta (para la
comodidad); la amplitud o duracion del pulso desde 10 a 1000 milisegundos; y la frecuencia de
0,5-10 Hz para la intensidad alta y de 80-100 impulsos por segundo para la intensidad méas
baja. La posicion de los electrodos también puede ser importante en la produccién de analgesia
(Mannheimer 1986). De la colocacion de electrodos depende la obtencién de estimulacion
Optima del método de ENET utilizado. Segun el enfoque de la teoria de la puerta de control del
dolor (Melzack 1965), el estimulo de la ENET debe transmitirse al sistema nervioso central
(SNC). Esta transferencia se mejora mediante la colocacién de electrodos en sitios 6ptimos.
Por ejemplo, pueden colocarse directamente sobre el &rea dolorosa, sobre los nervios
cutaneos, los puntos de acupuntura u otros puntos gatillo (Mannheimer 1986). Otro sitio para la
colocacion de electrodos es sobre el dermatomero que esta mas relacionado con el area de
dolor (Belanger 2002). Si dos 0 més de estas entidades se estimulan de forma simultanea (a
causa de la colocacion especifica de los electrodos), se lograra una especificidad mayor de la
aplicacion. (Mannheimer 1986). Sin embargo, la colocacién de electrodos mas adecuada para
la administracién de ENET sigue siendo polémica. (Belanger 2002).

Existen tres métodos terapéuticos principales de administracion de ENET (Kaye 2002). ENET
convencional (ENET-C), se administra a frecuencia de estimulacion alta (40-150 Hz), baja
intensidad y con una corriente de 10-30 mA. La duracién del pulso es corta (< 50
microsegundos). Mientras que el alivio del dolor es casi inmediato, en general, se disipa en
cuanto se quita la ENET, aunque algunas personas informan alivio del dolor residual por un
periodo posterior a la aplicacion. Los pacientes que utilizaron este método de tratamiento
tienden a aplicar los electrodos de ENET, mantenerlos en su lugar y administrar estimulos
periédicamente durante el dia, generalmente, durante 30 minutos. Un segundo método es la
ENET tipo acupuntura (ENET-TA). Esta se proporciona a baja frecuencia (1-10 Hz), alta
intensidad, cerca del limite de tolerancia del paciente. No todos los pacientes toleran este
método ya que se informé como incomodo, sin embargo, puede ser mas efectivo que la ENET-
C. El tercer método de aplicacion de ENET es la ENET de descarga, que consiste en impulsos
descargados de alta frecuencia a una intensidad baja. Las descargas de proporcionaron en 1-2
Hz y contaban con impulsos de frecuencia de 100 Hz.

Los estudios de investigacion en laboratorios proporcionaron pruebas fisiolégicas sélidas sobre
la eficacia de la ENET en la reduccion de la hiperalgesia inducida por inflamacion en modelos
animales con inflamacion articular (Sluka 1999, Sluka 1998, Ma 2001). Se informaron
discrepancias en los resultados con la ENET de alta y baja frecuencia, lo que confirma la
importancia de los parametros en la evaluacion de la eficacia de la ENET para la AR. (Sluka
2000).

La ENET puede ser efectiva para el alivio del dolor musculoesquelético (como por ejemplo, el
dolor articular a causa de AR) en las personas con AR (Kaye 2002, Jette 1997). La ENET
puede ser aplicada segun sea necesario y de manera conveniente por el propio paciente, en su




domicilio. A pesar de la amplia utilizacién y la utilizacién en curso de la ENET por terapeutas y
personas con enfermedades varias, incluida la AR para el control del dolor, la aplicacion de
esta modalidad de tratamiento en la clinica se basa principalmente en pruebas empiricas. Se
sugiere la ENET como terapia potencial para el tratamiento de enfermedades
musculoesqueléticas segun las pautas de la American Physical Therapy Association (APTA
2001). La Arthritis Society (Clark 1999) también recomienda el uso de ENET para el dolor e
inflamacion de las articulaciones en personas con AR.

La literatura contiene informes contradictorios sobre los efectos de la utilizacion de la ENET.
Algunos estudios informan que la ENET es beneficiosa para el tratamiento del dolor mientras
gue otros no informan beneficios (Belanger 2002). Los profesionales de la atencién de la salud
deben poseer pruebas soélidas para poder tomar decisiones informadas sobre opciones de
tratamiento efectivas y adecuadas.

OBJETIVOS

El objetivo de esta revision sistematica fue evaluar la eficacia de la ENET para el tratamiento
de personas con AR en la mano.

CRITERIOS PARA LA VALORACION DE LOS ESTUDIOS DE ESTA REVISION

Tipos de estudios

Los estudios elegibles incluyeron aquellos de Ensayos Clinicos Aleatorios (ECA)y Ensayos
Clinicos Controlados (ECC).

Tipos de participantes

Sdlo se incluyeron ensayos con sujetos de 18 afios o mas, con confirmacion clinica o
radiolégica de AR de la mano. El diagnostico de AR se definié de acuerdo con los criterios de la
American Rheumatism Association (ARA 1987).

Tipos de intervencién

Todas las formas de ENET fueron elegibles para su inclusion en esta revision. Se incluyeron
los ensayos que compararon las diferentes formas de intervencion de ENET o placebo.

Tipos de medidas de resultado
La medida de resultado primaria fue el dolor (dolor en reposo o compresivo)

Se buscaron las medidas de resultado secundarias del grupo central potencial identificado por
la conferencia OMERACT sobre los resultados de la artritis reumatoide (OMERACT 1993):
Numero de articulaciones sensibles por paciente

Numero de articulaciones tumefactas por paciente

Evaluacion global del médico

Evaluacion global del paciente

Nivel Funcional

Amplitud de movimiento (ADM)

Fuerza

Otros resultados incluyeron el cambio en la fuerza y trabajo muscular.

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA PARA LA IDENTIFICACION DE LOS ESTUDIOS

Ver: Cochrane Musculoskeletal Group estrategia de bisqueda




Se buscaron publicaciones en inglés en el Registro Cochrane Field of Physical and Related
Therapies hasta octubre 2002, en el Registro del Grupo Cochrane de Enfermedades
Musculoesqueléticas (Cochrane Musculoskeletal Group Register), en el Registro Cochrane de
Ensayos Controlados (Cochrane Controlled Trials Register), en MEDLINE, en EMBASE, en
HEALTHSTAR, Sports Discus, en CINAHL, en Current Contents y en la base de datos PEDro
para obtener ensayos clinicos publicados sobre la ENET en la mano con AR hasta octubre
2002. Se realiz6 la estrategia de blsqueda sistematica para los ECA disefiados por la
Colaboracion Cochrane (Dickersin 1994), modificada por Haynes (Haynes 1994). Se buscaron
las referencias enumeradas en los estudios incluidos y se obtuvieron estudios adicionales de
los expertos en contenido. Se incluyeron también los resiimenes revisados por pares de las
actas de congresos y revistas especializadas ya que estas comprendian informacién de
congresos cientificos y de comunicaciones personales.

La estrategia de busqueda utilizada para la base de datos MEDLINE es como sigue:

. exp osteoarthritis/

. osteoarthritis.tw.

. osteoarthrosis.tw.

. degenerative arthritis.tw.

. exp arthritis, rheumatoid/

. rheumatoid arthritis.tw.

. rheumatism.tw.

. arthritis, juvenile rheumatoid/

. caplan's syndrome.tw.

10. felty's syndrome.tw.

11. rheumatoid.tw.

12. ankylosing spondylitis.tw.

13. arthrosis.tw.

14. sjogren$.tw.

15. or/1-14

16. exp electric stimulation therapy/
17. ((electric$ adj nerve) or therapy).tw.
18. electrostimulation.tw.

19. electroanalgesia.tw.

20. (tens or altens).tw.

21. electroacupuncture.tw.

22. (high volt or pulsed or current).tw.
23. (electromagnetic or electrotherap$).tw.
24. clinical trial.pt.

25. randomized controlled trial.pt.

26. tu.fs.

27. dt.fs.

28. random$.tw.

29. placebo$.tw.

30. ((sing$ or doubl$ or tripl$) adj (masked or blind$)).
31. sham.tw.

32. or/24-31

33.23 and 32

OCO~NOOOUTAS WN PP

METODOS DE LA REVISION

Los titulos y los resumenes identificados mediante la estrategia de busqueda fueron
examinados por dos revisores independentes [SR, LL] para seleccionar ensayos que cumplian
criterios de inclusion. Los ensayos recuperados han sido clasificados como relevantes como
minimo por un revisor. Un segundo revisor volvié a evaluar los articulos recuperados de modo
ciego para verificar que cumplieran con los criterios de inclusion.

Se obtuvo informacion de los ensayos incluidos en relacién con el disefio del ensayo, las
caracteristicas de los sujetos, los métodos y periodos de tratamiento y los resultados iniciales y



al finalizar el estudio. Dos revisores independientes [SR, LL] obtuvieron los resultados de los
estudios mediante la utilizacién de formularios de obtencién predesarrollados. Un tercer revisor
[LB] control6 los datos de forma cruzada. Los formularios de obtencién se desarrollaron y se les
realizaron pruebas piloto en base a otros formularios utilizados por el Grupo Cochrane de
Enfermedades Musculoesqueléticas. El formulario de obtencion documento informacion
especifica sobre la terapia de ENET que incluia 1) el método (caracteristicas del dispositivo de
ENET, modo de estimulacion); 2) los métodos de aplicacion de ENET como por ejemplo, la
colocacion de electrodos, el nimero total de electrodos, la duracion del tratamiento por
sesiones, el esquema de tratamiento, el nUmero total de sesiones del tratamiento y cualquier
preparacion de piel especifica o precauciones de seguridad. Las discrepancias en los datos se
acordaron por consenso.

Los mismos dos revisores evaluaron la calidad metodoldgica de los estudios. Estas incluyeron
la evaluacién de hasta qué punto el disefio del estudio, la obtencién de datos y el analisis
estadistico minimizaba o evitaba los sesgos en las comparaciones de tratamiento (Moher
1995). La evaluacién de calidad se completé mediante una escala validada (Jadad 1996, Clark
1999). Esta escala evaluaba la asignacion, los criterios de cegamiento, los abandonos y retiros
y el seguimiento. Las discrepancias en la puntuacion se resolvieron mediante consenso con un
tercer revisor (CL).

Todos los andlisis se basaron en los datos del tipo intencion de tratar (intention-to-treat) de los
ensayos individuales. Los andlisis de subgrupos se realizaron para examinar la eficacia de la
ENET administrada mediante diferentes métodos y modos de aplicacion (incluidos la
frecuencia, el modo, el esquema de tratamiento y las técnicas).

Analisis estadistico

Todos los datos de los ensayos individuales se introdujeron en una hoja de calculo. Esta hoja
de calculo proporciona los datos al programa Review Manager (RevMan 4.0.4) utilizado para
los datos descriptivos y estadisticos. Los resultados fueron de naturaleza continua (dolor,
fuerza, mejora). Los resultados se analizaron como una diferencia de promedios ponderados
(DPP) mediante la utilizacién de un modelo de efectos fijos. Se utilizd una aproximacion
estadistica derivada del valor p para estimar la desviacion estandar cuando ésta no se
proporciond. Para los datos dicotémicos, se usaron los riesgos relativos.

Cuando se considerd aplicable, se evalu6 la heterogeneidad con una prueba de ji cuadrado en
N grados de libertad, donde N es el nimero de estudios. Donde hubo una diferencia
estadisticamente significativa, los resultados se analizaron mediante un modelo de efectos
aleatorios. Ademas, las contribuciones de las hipotesis predeterminadas con respecto a las
diferentes poblaciones e intervenciones se examinaron como posibles fuentes de
heterogeneidad.

Beneficios clinicos

Para los resultados continuos, cuando los datos estaban disponibles, el beneficio absoluto se
calculé como la mejoria en el grupo de tratamiento menos la mejoria en el grupo control en las
unidades originales. La diferencia relativa en el cambio desde el inicio se calcul6 como
beneficio absoluto dividido por el promedio inicial (ponderado para el grupo tratado y control).
La diferencia relativa en el cambio se utilizé para proporcionar informacién clinicamente
significativa sobre la mejoria esperada relativa al placebo o al grupo sin tratar con cada
intervencion.

Existen algunas pruebas empiricas en reumatologia que informan que los pacientes consideran
una mejoria de mas del 20% como una diferencia clinicamente importante entre dos
intervenciones y que esto discrimina la activa del placebo/control en todos los ECA revisados
para el American College of Rheumatology (Felson 1995) Con frecuencia, se utiliza una
diferencia de dos puntos en la escala de Roland (escala de 0-24) como un cambio minimo
importante para el dolor lumbar y esto significa aproximadamente el 15% de mejoria en
relacion con el grupo control (al considerar las puntuaciones de Roland habituales iniciales de
11 0 12) (Guyatt 1996). El Panel de Filadelfia decidié aceptar una diferencia del 15% entre los
grupos como clinicamente importante. El 15% se utiliz6 como criterio minimo en esta revision.



La diferencia de riesgo y el nUmero necesario a tratar también se calcularon y presentaron
cuando lo permitieron los datos. EI NNT refleja el esfuerzo necesario (0 el nimero de pacientes
que es necesario tratar) para obtener un resultado favorable con una intervencion. Si un Gnico
estudio esta disponible y las tasas de eventos en el grupo de tratamiento (pt) y en el grupo
control (pc) se proporcionan, el NNT es el reciproco de la diferencia de riesgo (reduccion
absoluta del riesgo 0 RAR) dado por 1/(pc-pt) o, si el resultado es beneficioso por 1/(pt-pc).
Obsérvese que cuando no existe efecto de tratamiento, la diferencia de riesgo es 0y el NNT es
infinito. Los resultados clinicos del beneficio se proporcionan en las tablas adicionales de esta
revision.

DESCRIPCION DE LOS ESTUDIOS

Las estrategias de busqueda identificaron nueve articulos potenciales. De ellos, se incluyeron

tres ECA en esta revisién sistematica. Los motivos para la exclusion de los otros seis ensayos
fueron: 1) personas post-quirdrgicas (Angulo 1990); 2) sujetos sin AR (Herrera-Lasso 1993); 3)
no hubo grupo control, las personas actuaron como sus propios controles (Kumar 1982); 4) no
hubo poblacion con AR, se estudiaron las articulaciones del conejo (Levy 1987); 5) los sujetos
no padecian AR en las extremidades superiores (Moystad 1990); y 6) los grupos comprendian
a dos personas Unicamente (Bruce 1988).

Los ECA incluidos involucraron a 78 pacientes con AR (Abelson 1983, Langley 1984,
Manheimer 1978). Abelson fue simple ciego; Langley fue doble ciego; y Mannheimer no estaba
cegado. Un estudio analizé los efectos de la ENET tipo acupuntura (ENET-TA) de baja
frecuencia y alta intensidad versus el placebo sobre la intensidad del dolor en reposo y la
intensidad del dolor al asir como también la fuerza de prension (Abelson 1983). Un segundo
ECA compar¢ los efectos de la ENET convencional (ENET-C) de alta frecuencia y baja
intensidad o la ENET-TA versus el placebo sobre la intensidad del dolor en reposo, la
intensidad del dolor al asir, la fuerza de prension y la sensibilidad de la articulacion (Langley
1984). El tercer ECA incluido comparo tres aplicaciones de ENET diferentes: ENET-TA (70 Hz,
alta intensidad) aplicada en la mufeca bajo estudio, ENET-C-(70 Hz pero de baja intensidad)
aplicada en la mufieca bajo estudio y ENET-C (70 Hz, baja intensidad) aplicada entre los
omoplatos, a cada lado de los procesos espinales en la espalda del sujeto), para producir
efectos sobre el dolor articular (Manheimer 1978).

Todas las personas en los ensayos incluidos tenian un diagnéstico de AR clasica o definida en
base a pruebas clinicas o radiolégicas con una 0 ambas manos afectadas (criterios de la
American Rheumatism Association). La inclusion en el ensayos requeria que las personas
presentaran dolor en una o ambas manos, que necesitaba intervencion farmacéutica. Aunque
las poblaciones en los ensayos incluidos parecen ser homogéneas, los procedimientos de
aplicacion de ENET en los ensayos fueron marcadamente diversos. Esto incluydé modos de
estimulacion, niveles de estimulo, frecuencias del pulso, colocacion de electrodos, duracion del
tiempo de estimulacién y frecuencia de la aplicacion de ENET diferentes. Los resultados de
esta revision se discuten en relacion con aquellos métodos de aplicacion de ENET diferentes.
Los resultados medidos en los estudios también varian entre los ensayos.

CALIDAD METODOLOGICA

Dos revisores independientes evaluaron la calidad de los estudios. La evaluacién de calidad
indicé el grado en el que el disefio del ECA, la obtencién de los datos y el andlisis estadistico
minimizaron o evitaron sesgos en las comparaciones del tratamiento (Moher 1995). La
evaluacion de la calidad se completé mediante una escala validada de cinco puntos (Jadad
1996, Clark 1999). Esta escala evaluaba (1) la asignacién al azar (dos puntos), (2) criterios de
cegamiento (dos puntos) y (3) abandonos y retiros (un punto). Las diferencias en las
puntuaciones se resolvieron por consenso mediante un tercer revisor, en caso de ser
necesario. Un estudio obtuvo una puntuacién de cuatro, otro de tres, mientras que el tercer
estudio obtuvo una puntuacion de uno de un maximo posible de cinco puntos.




RESULTADOS

EFICACIA
1. ENET-TA comparada con el placebo (Abelson 1983)

La administracion de 15 minutos de ENET-TA una vez a la semana durante tres semanas
consecutivas, mejor6 las puntuaciones de la fuerza muscular por una diferencia relativa del
55% y las puntuaciones del trabajo por una diferencia relativa del 5%, beneficio absoluto de
0,98, en el grupo de ENET en comparacion con el placebo a las tres semanas (ver graficos y
tablas adicionales). Aunque se consideré la mejoria en la puntuacién de la fuerza muscular
como un beneficio clinicamente importante, los resultados no fueron estadisticamente
significativos para las puntuaciones de la fuerza muscular (diferencia de promedios ponderados
(DPP) = 0,71 W, intervalo de confianza del 95% (IC): -0,33 a 1,75; valor de p=0,18) o
puntuaciones de trabajo (DPP = 0,29 J, IC del 95%: -0,39 a 0,97; valor de p=0,4) en
comparacion con el placebo (Abelson 1983). Este estudio también evalué los cambios en la
intensidad del dolor en reposo y al asir. Se observo que las puntuaciones del dolor compresivo
no produjeron diferencias estadisticamente significativas entre el grupo NET y el grupo de
placebo al final de las tres semanas de tratamiento (DPP =-12,00 EVA 100 mm, IC del 95%: -
29,90 a 5,90; valor de p=0,19) ni tampoco los resultados mostraron beneficios clinicos del
tratamiento sobre el dolor compresivo. Sin embargo, hubo una diferencia estadisticamente
significativa, un beneficio clinicamente pertinente del tratamiento con ENET sobre la intensidad
del dolor en reposo en comparacion con el placebo (67% diferencia relativa en el cambio desde
el inicio, beneficio absoluto de 45 puntos en una escala EVA de 100 mm; (DPP =-59,50 EVA
100 mm, IC del 95%: -76,58 a -42,42; valor de p<0,00001).

2. ENET-C y ENET-TA en comparacion con el placebo (Langley 1984)

No se observaron diferencias significativas entre la administracion de ENET-C versus ENET-TA
(no se muestran datos) o la aplicacién ENET-C (un tratamiento de 20 minutos de duracién) en
comparacion con el placebo sobre la disminucién en las puntuaciones promedio de la
intensidad del dolor en reposo (DPP = -0,20 EVA 10 mm, IC del 95%: -4,05 a 3,65; valor de
p=0,9) o intensidad del dolor al asir (DPP = 0,70 EVA 10 mm, IC del 95%: -4,11 a 5,51; valor de
p=0,8 (Figura 3)) (Langley 1984). No hubo diferencias significativas entre la ENET-C y el
placebo sobre el nUmero de articulaciones sensibles informadas antes y después del
tratamiento (DPP = 0,58 (numero de articulaciones sensibles sobre el total de articulaciones
evaluadas), IC del 95%: 0,14 a 2,48, valor de p=0,5) (no se muestran datos). Finalmente,
también se midieron las puntuaciones de sensibilidad de la articulacion. Los resultados no
muestran un beneficio clinico del tratamiento con ENET-C sobre el placebo (diferencia relativa
en el cambio desde el inicio = 0%, Tabla 2), aunque hubo una reduccién estadisticamente
significativa en las puntuaciones de sensibilidad de la articulacion (DPP = -20,00 (22 puntos),
IC del 95%: -33,79 a -6,21; valor de p=0,004).

3. ENET-C en comparacion con ENET-TA (Manheimer 1978)

El tercer ensayo incluido evalu6 los efectos de las aplicaciones de ENET-C versus ENET-TA
(Manheimer 1978) sobre el alivio de la intensidad del dolor articular evaluado mediante las
pruebas de carga. Los tratamientos se administraron por cinco minutos, una vez al dia durante
15 dias. Al finalizar los 15 dias de tratamiento, no hubo diferencias estadisticamente
significativas (DPP = 6,43 (niUmero de participantes con mejoria), IC del 95%: 0,67 a 61,47;
valor de p=0,11) entre las dos formas de ENET sobre la evaluacion del paciente del cambio en
la enfermedad. Sin embargo, existian pruebas convincentes de un beneficio clinicamente
importante (diferencia de riesgo del 21%, el nimero necesario a tratar fue de aproximadamente
cinco) de la ENET-C sobre la ENET-TA sobre la evaluacion del paciente del cambio en la
enfermedad.

Analisis de subgrupos

No se realiz6 un analisis por subgrupos sobre los estudios de alta (puntuacion total de Jadad
sobre 3/5) versus baja (puntuacion total de Jadad por debajo o igual a 3/5) calidad ya que



ninguno de ellos analizaba la misma forma de ENET o utilizaban esquemas de tratamiento
similares. Debido al pequefio nimero de ensayos, no se realizaron los analisis de subgrupos
restantes planificados con anterioridad (duracién del tratamiento, forma de aplicacion de ENET,
caracteristicas del paciente, caracteristicas de la enfermedad y consideraciones del disefio). El
sesgo de publicacion no se evalué debido al pequefio nimero de ensayos.

2. Seguridad
No se informaron eventos adversos en los estudios incluidos.

DISCUSION

La artritis reumatoide (AR) afecta al 1 a 2% de la poblacién en general y es una causa
importante del dolor y discapacidad crénicos. (Morgan 1995). Con frecuencia, los sintomas de
dolor, el malestar y la rigidez de la AR se controlan con intervencién farmacologica. sin
embargo, las personas y los terapeutas persiguen, con frecuencia, otros medios para el alivio
del dolor, especialmente para evitar los efectos adversos no deseados de la medicacion. La
ENET es una modalidad no farmacoldgica que se ha utilizado para disminuir el dolor en
personas con AR. Sin embargo, no hay consenso sobre la eficacia de la ENET en la AR para la
reduccién del dolor (Belanger 2002). El objetivo en esta revision sistematica es evaluar la
eficacia de la ENET en el tratamiento de la AR en la mano.

Varios estudios abordaron la aplicacién de ENET para el alivio del dolor causado por varias
enfermedades y otros procesos (Lewis1994, Jensen 1985, Gersh 1985). Los resultados son
polémicos, sin embargo, la mitad de ellos demuestra algunos efectos significativos de la ENET
en la reduccién del dolor (Manheimer 1978). A pesar de estos resultados ambiguos, la ENET
continda utilizandose como un complemento a otras terapias para el alivio del dolor. En parte,
esto se debe al hecho de que la ENET dificilmente cause efectos adversos y, con frecuencia,
puede autoadministrarse por el paciente en su hogar (Kaye 2002). Sin embargo, resulta
extremadamente dificil evaluar si, en general, la terapia de ENET es efectiva en la mejoria de
los resultados para las personas con AR cuando los tres ECA incluidos en esta revision no
miden los mismos resultados en relaciéon con la enfermedad.

Las variables de confusion como por ejemplo, las caracteristicas de la aplicaciéon de ENET, las
caracteristicas de la poblacién, las caracteristicas de la enfermedad y consideraciones
metodoldgicas pueden haber contribuido a la falta de efecto de la ENET o ambigliedad (Carroll
2002) en los estudios revisados. Algunas de las caracteristicas de la aplicacion de ENET que
pueden afectar su eficacia son: el tipo de ENET (p.ej., ENET-TA 0 ENET-C), la intensidad y el
modo de estimulo (p.ej., descarga u onda), la posicion de la aplicacion del electrodo (p.€j.,
proximal o distal al dolor), la duracion de la aplicacién y el esquema de tratamiento (p.gj., 15
minutos, una vez por semana durante tres semanas (Abelson 1983); 20 minutos una sola vez
(Langley 1984); aplicacion diaria por cinco minutos durante 15 dias consecutivos (Manheimer
1978). En el estudio realizado por Manheimer 1978, se utilizé una frecuencia de 70 Hz para los
tres grupos estudiados de ENET. Sin embargo, la intensidad con la que se administra la ENET
se describié como lo suficientemente alta para evocar parestesia en un grupo (ENET-TA) o una
intensidad mas baja, suficiente para eliminar una sensacioén de hormigueo solamente (ENET-
C). La inconsistencia en la administracién de ENET en los tres estudios incluidos y el hecho de
que los parametros utilizados obstaculizaron una clasificacién definitiva de los modos de ENET
que se estaban utilizando, puede también adicionar una dificultad en la descripcion de los
resultados y en la atribucién de eficacia a una forma de ENET u a otra. Las investigaciones en
animales (Gopalkrishnan 2000) y en humanos (Han 1991) apoyan en gran medida la
importancia de los parametros de estimulacién en la analgesia producida por la ENET. Por
ejemplo, los cambios en la frecuencia reclutarian diferentes receptores opiaceos, lo que apoya
la importancia de tener en cuenta los parametros que se utilizaron durante los tratamientos de
ENET (Sluka 1999, Sluka 2000, Belanger 2002).

Entre las caracteristicas de la poblaciéon que deben considerarse se encuentran la edad (la
edad varia desde 18 a 72 en esta revision) y el sexo (2 a 4 veces mas mujeres en los tres ECA
incluidos en esta revision). La duracion de la enfermedad varié desde uno a 44 afios en los
estudios de esta revisién, lo que considera las diferencias en las respuestas al tratamiento.



Ademas, el nimero total de sujetos incluidos en cada estudio fue relativamente pequefio (32 en
Abelson 1983; 33 en Langley 1984 y 19 en Manheimer 1978), lo que contribuye potencialmente
a la variacion en los resultados. Las diferencias en las puntuaciones de medidas iniciales
deben considerarse como posibles influencias sobre los cambios logrados después del
tratamiento (Guyatt 1993). Las puntuaciones del dolor en reposo, las puntuaciones del dolor
compresivo y las puntuaciones de trabajo iniciales por ejemplo, fueron mayores en el grupo de
placebo de un estudio (Abelson 1983); en otro estudio, el nimero total de articulaciones
sensibles fue mayor al inicio en dos de los tres grupos de tratamiento (Langley 1984); mientras
que los valores iniciales no se proporcionan en el tercer estudio incluido (Manheimer 1978).
Finalmente, no se observé una variacion considerable en la duracion del seguimiento en estos
estudios (tres semanas, 1 1/2 horas y 15 dias respectivamente). Es importante que tales
detalles se aborden en estudios sobre la terapia de ENET y deben informarse
consistentemente en estudios publicados.

Las consideraciones metodolégicas que pueden haber contribuido a la ambigtiedad de los
efectos son: el método de asignacion (no informado en los estudios incluidos en esta revision),
la calidad del doble cegamiento, el tamafio pequefio de la muestra que no permite alcanzar un
fuerza estadistica ideal de 0,80 y la seleccién de las medidas de resultado (Gehlbach 1993). Se
recuperaron tres ECA de la literatura, que cumplieron con los criterios de inclusion en esta
revision. No se menciona la validez y la confiabilidad de una medida de resultado utilizada en
un ECA incluido que evaluaba el grado de alivio del dolor después del tratamiento y por cuanto
tiempo persistié el alivio del dolor seguido a la finalizacion del tratamiento (Manheimer 1978).
Deben utilizarse las medidas de resultado estandarizadas o consistentes y los periodos de
medicion para permitir la agrupacion de datos de los diferentes estudios.

Lo ideal seria que el método de informar los datos también fuera coherente entre los ECA
incluidos. Deben proporcionarse las desviaciones promedio y estandar de los resultados y no
fue asi en los ensayos incluidos en esta revision, excepto en dos de los estudios que
informaron los valores iniciales (Abelson 1983, Langley 1984). El uso de una aproximacion
estadistica derivada del valor p para estimar la desviacion estandar pudo afectar la conclusion
sobre la eficacia de la ENET. Ademas, algunos resultados significativos fueron también
contradictorios ya que el grupo de ENET en dos de los tres estudios incluidos demostré una
mejoria estadisticamente significativa en las puntuaciones del dolor en reposo (desde el inicio)
en periodos de medicién provisorios mientras la significacion no estuvo presente al final del
estudio y después de tratamientos adicionales. Esto sugeriria que después de un periodo
duradero y de la aplicacién de tratamiento, la ENET pierde su efecto beneficioso (Abelson
1983, Langley 1984). Algunos estudios expresan sus resultados mediante la diferencia entre
los valores iniciales y los valores al final del tratamiento (Abelson 1983, Langley 1984). Por lo
tanto, fue necesario volver a calcular la diferencia entre los grupos al final del tratamiento. Sin
embargo, es posible que cuando los datos se modifiquen para la agrupacién y la comparacion
la interpretacion de los resultados puede cambiar (Philbrick 1985).

Los tres estudios incluidos en esta revision son de fecha anterior a 1985. No se encontraron
publicaciones en inglés que informen sobre estudios en relacion con el uso de ENET para la
AR de la mano y que cumplan con los criterios de inclusion en esta revision desde esa fecha.
Debido a que esta revision no observé resultados negativos y si observo beneficios clinicos de
la utilizacion de ENET en el tratamiento paliativo para la AR de la mano, se justifican estudios
adicionales que examinen los parametros especificos que puedan ser adecuados para el uso
de la ENET (por ejemplo, frecuencia, intensidad, duracion).

CONCLUSIONES DE LOS AUTORES

Implicaciones para la préactica

Esta revision demostro que la terapia de ENET no produce efectos negativos sobre los
resultados del dolor en las personas con AR. Los revisores concluyeron que la terapia de ENET
puede ser utilizada, segiin sea necesario, por personas con AR en las manos como analgésico
y como terapia complementaria. La ENET-TA especificamente produce un efecto beneficioso
estadistica y clinicamente sobre el dolor y un beneficio clinico sobre las puntuaciones de la
fuerza muscular en comparacion con el placebo mientras que la ENET-C, por el contrario, no



produjo beneficios clinicos sobre el dolor en comparacion con el placebo. Sin embargo, la
ENET-C produjo un beneficio clinico sobre la evaluacion del paciente del cambio en la
enfermedad sobre la ENET-TA. Sin embargo, estas conclusiones se ven limitadas por la mala
calidad metodoldgica de los ensayos disponibles y la gran variacién en muchos de los
pacientes y caracteristicas metodolégicas de los estudios incluidos. Los resultados coinciden
con aquellos de una revisién sobre el efecto de la ENET sobre la osteoartritis de la rodilla (Osiri
2000), lo que sugiere que los resultados se pueden aplicar para la artritis del brazo y de la
pierna.

Implicaciones para la investigacion

Se justifica un sistema de clasificacion mas estandarizado para describir y categorizar los
modos de la terapia de ENET, de manera que la identificacion de las caracteristicas de las
modalidades posibles se acuerde y aplique de manera uniforme. Se necesitan estudios mejor
disefiados para establecer conclusiones sustanciales sobre la efectividad de la ENET en el
tratamiento de la AR en la mano. Los estudios deben ser ensayos aleatorios, doble ciego,
controlados con placebo, donde la duracion del tratamiento sea lo suficientemente prolongada
y frecuente para detectar una diferencia en las medidas de resultado. Se debe disefiar un
protocolo de estudio estandarizado que aborde el tipo de aplicacion de ENET, la colocacion de
electrodos, la frecuencia y la duracion de la aplicacién del tratamiento. Las medidas de
resultado deben ser estandarizadas, utilizar herramientas validas y confiables y contener
medidas subjetivas y objetivas adecuadas. Una vez que estos protocolos entren en vigor, los
estudios se podran comparar mas facilmente y se podran realizar afirmaciones definitivas sobre
el uso de la ENET en el tratamiento de la AR en la mano.
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TABLAS
Characteristics of included studies
Study Abelson 1983
Methods Randomized, placebo controlled study. Sample size at entry: 26

Participants RA (Classical/ definite RA -ARA criteria- and chronic wrist involvement)

Group 1 mean age: 57 SD=8
disease duration: 12 SD=8

Group 2 mean age: 55. Disease duration: 13 SD=6.75

Interventions  Treatment gr: 15 min of 70 Hz TENS



Outcomes

Notes

Allocation
concealment

Study
Methods

Participants

Interventions

Outcomes

Notes

Allocation
concealment

Study
Methods

Participants

Interventions

Control: 15 min with no stimulation but output signal on.

Electrodes applied to the dorsal and ventral aspects of the wrist.

1- Resting pain score (mm)
2- Grip pain (mm)

3- Power score (Watts)

4- Work score (Joules)

W 0

=1
=1
=0

2

Langley 1984
Randomized, Parallel group study. Sample size at entry: 33

RA (classical or definite RA -ARA criteria-, chronic hand involvements, pain in
one or both hands)

Intervention group: mean age: 54.9 SD=15.3
disease duration: 11.3 SD=7.5

Control group: mean age: 53.4 SD=14.1
disease duration: 10.7 SD=10.7

Intervention group: 20 mins of high frequency TENS (continuous square wave
pulses of 0.2 ms at 100 Hz): monophasic pulses via 2 surface electrodes.
Electrodes =wet pad type with surface area 9.08 cm square. Electrodes were
placed immediately proximal to the patients wrist, with one electrode on the
volar surface and the other on the palmar surface.

Control group: 20 mins placebo TENS (no stimulation but output signal on)

1- Resting pain score

2- grip pain score

3- joint tenderness score
4- No. tender joints

W 0

=1
=2
=1

el =

Manheimer 1978
A Randomized, cross-over study. Sample size at entry: 19

RA (including spontaneous pain and/or pain on loading from the wrist, the
MCP joints and the PIP joints)

Age range of sample: 20-69

Disease duration range: 1-44

Treatment group: 5 minutes/day for 15 days. Wrist (dorsal and volar) and
back (either side of the spinal process)

0-120 V, 0.2 ms, 70 Hz, conventional electrode size =9 cm square

Placebo controlled (electrodes placed on either side of the spinal processes,
intensity of stimulation low enought so that only a weak vibration was felt)



Outcomes No. of patients improved

Notes R=1
B=0
W=0

Allocation B

concealment

Characteristics of excluded studies

Study Reason for exclusion
Angulo 1990
Bruce 1988
Herrera-Lasso 1993 No patients with RA
Kumar 1982 Subjects are their own controls
Levy 1987 Not RA population -rabbit joints
Moystad 1990 Data can not be used

TABLAS ADICIONALES

Table 01 AL-TENS compared to placebo

Treatment Mean End of Absolute Rel. diff. in
Outcome measure - .

Group baseline study mean benefit change
TENS Pain VAS 100 mm  60.5 18.5 -45 -67%
Placebo 75 78
TENS Power (watts) at3  1.64 2.38 0.98 55%

weeks
Placebo 1.91 1.67
TENS Work score (joules) 0.82 0.96 0.16 5%
at 3 weeks
Placebo 0.69 0.67
Table 02 C-TENS and AL-TENS compared to placebo
Treatment Mean End of Absolute Rel. diff. in
Outcome - .
Group baseline study mean benefit change
High frequency Joint tenderness 28 15 0 0%
TENS (0-22)
Placebo 48 35
Table 03 C-TENS compared to AL-TENS
Outcome Group .Number Total Risk _ Risk NNT
improved N occurrence difference
Patient global, E: High 18 19 95% 21% 4.76

number improved frequency



C: Low 14 19 74%
frequency
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