Reaccion seudoséptica tras la infiltracion
de acido hialurdnico en el tratamiento de la
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Resumen. Muchos cirujanos ortopédicos utilizan las infiltraciones de acido hialurénico como tratamiento sin-
tomatico de la artrosis. Generalmente su uso es seguro, pero en ocasiones puede presentar alguna reaccion adversa
que se debe conocer, como la reaccion pseudoséptica. Presentamos un caso de un vardn de 48 afios que acude a urgen-
cias con fiebre y signos inflamatorios en tobillo tras la segunda infiltracion de acido hialurénico. Se realiz6 un artro-
tomia de limpieza y el cultivo de la muestra resulté negativo. Discusion: La importancia de la reaccion seudoséptica
radica en que es una entidad clinica superponible a una verdadera artritis séptica pero que, a diferencia de la anterior,
se resuelve con reposo y antiinflamatorios, y no produce alteraciones en el cartilago.

Pseudoseptic reaction in the ankle after intraarticular injection of hya-
luronate. Case report

Summary. Most of the orthopedists use intraarticular supplementation of hyaluronic acid to relieve osteoarthri-
tis ‘pain. Usually this treatment is safe but, sometimes it has some adverse events that should be known, as the pseu-
doseptic reaction or severe acute inflammatory reaction. We present a 48 years old man that presented fever and
inflammatory reaction in his ankle after the second intraarticular injection of hyaluronate. An ankle arthrotomy was
performed, but the culture results were negative. Discusion: We may consider the difference between this reaction and
a real septic disease, that requires antibioterapy and, in most cases, surgery. Otherwise, the pseudoseptic reaction
improves with rest and anti-inflammatory drugs, and does not suppose a damage to the cartilage.

para el cartilago y ralentiza la progresion de la enferme-

dad, ya que el efecto permanece meses después de su

aplicacion! .
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Introduccion

El acido hialurénico es un polisacarido que forma
parte de la matriz extracelular del cartilago y del liquido
sinovial en las articulaciones!, y se encuentra disminui-
do en la enfermedad degenerativa articular, lo que hace
que el cartilago y la membrana sinovial sean mas vulne-
rables a las reacciones inflamatorias y sobrecargas meca-
nicas?. El suplemento de 4cido hialurénico no solo sirve
de "viscosuplemento" para recuperar las propiedades
viscoelasticas del liquido articular, sino que existe cierta
evidencia de que se comporta como "biosuplemento"
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Un metanalisis reciente ha demostrado su beneficio
clinico en la disminucién del dolor de la artrosis de rodi-
11a*, pero no existe todavia evidencia sobre la eficacia y
seguridad de su uso en otras articulaciones. Varios estu-
dios sugieren que las infiltraciones de acido hialurénico
en el tobillo son bien toleradas, disminuyen el dolor y
mejoran la funcién en pacientes con artrosis!->. El mejor
candidato al tratamiento parece ser el paciente de media-
na edad, activo, sintomatico, con <50% de pinzamiento
de la interlinea articular, que todavia no es candidato a la
cirugia®.
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La infiltracion con acido hialurénico no es un trata-
miento exento de riesgos. La reaccion adversa que apa-
rece con mayor frecuencia es la inflamacion local en el
punto de inyeccion!3®, que se resuelve espontdneamen-
te o con medidas locales, y que no tiene por que volver a
aparecer en las sucesivas infiltraciones por lo que no
implica la suspension del tratamiento3:7, pero se han des-
crito algunos casos de reacciones seudosépticas de rodi-
lla tras la infiltracion, que plantean el diagnostico dife-
rencial con una verdadera artritis sépticaZ 3 8: 9,

Presentamos el caso de un paciente que tras la infil-
tracion con acido hialurénico en ambos tobillos desarro-
116 un cuadro de artritis seudoséptica en uno de ellos.
Del mismo modo, se revisa la literatura publicada al res-
pecto.

Caso clinico

Varén de 48 afios que acude a urgencias con fiebre,
dolor desmesurado e impotencia funcional en tobillo
derecho.
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Como antecedente de interés refiere dolor previo en
ambos tobillos y la presencia de una ulcera condral en
zona medial del astragalo derecho, posiblemente en rela-
cioén con un antecedente traumatico hace 15 afios, y por
la que esta siendo tratado mediante plantillas e infiltra-
ciones de hialuronato sédico (go-on”) en ambas articula-
ciones. La primera infiltracién se realizd6 dos meses
antes, y la segunda infiltracién ese mismo dia por la
mafiana.

A la exploracion se observa la articulacion del tobillo
hinchada, enrojecida y caliente. La palpacién y la movi-
lizacion resultan muy dolorosas. El dolor no cede pese al
tratamiento con opioides mayores intravenosos adminis-
trado a su llegada.

Se le solicita una analitica que muestra leucocitosis
con neutrofilia, PCR y VSG normal. La radiografia solo
muestra aumento de las partes blandas. La ecografia con-
firma la presencia de derrame articular.

Ante la sospecha clinica de artritis séptica por conta-
minacion durante la infiltracion se decide realizar artro-
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tomia con lavado articular, en el que se obtiene un liqui-
do turbio sin material purulento. Se toman cultivos y se
inicia tratamiento antibidtico intravenoso con cefonicida
lg y tobramicina 100 mg.

El postoperatorio cursé sin incidencias, mantenién-
dose el paciente afebril, con buen control del dolor con
el tratamiento analgésico habitual. El resultado del culti-
vo fue negativo.

La discordancia entre los resultados analiticos y la
clinica nos llevd a realizar una revision bibliografica
sobre otras posibles causas de artritis y a familiarizarnos
con el posible cuadro que presento el paciente, una artri-
tis pseudoséptica tras la infiltracion de acido hialuroénico.

Discusion

La reaccion seudoséptica se define clinicamente por
inflamacion severa de la articulacién con dolor impor-
tante que sucede entre 24 y 72 horas tras la infiltracion
de acido hialurénico, generalmente tras la segunda o ter-
cera infiltracion de un ciclo, o en los sucesivos ciclos y
que no se resuelve espontaneamente’. En nuestro caso la
reaccion aparecio tras la segunda infiltracion.

La artritis seudoséptica es un efecto secundario raro
de la administracion de acido hialurénico, del que no
conocemos la incidencia exacta. La mayoria de los casos
descritos en la bibliografia se produjeron tras la infiltra-
cion de Hylan G-F 20 (synvisc®), molécula derivada de
proteinas de origen animal®>-!!, y solo en ocasiones ais-
ladas se ha descrito reaccién frente al hialuronato sédi-
co>8, lo que sugiere una posible relacion entre las molé-
culas modificadas y una mayor incidencia de reaccion
seudoséptica®. Otro factor que ha sido relacionado con el
desarrollo de esta complicacion es la técnica de infiltra-
cion inadecuada: la infiltracién en zona extraarticular
produce un bloqueo del flujo sinovial por la solucion vis-
cosa e induce la reaccion inflamatoria3-®,

Aunque el mecanismo concreto de produccion no ha
sido todavia definido, se ha sugerido una reaccién inmu-
noldgica, posiblemente tras sensibilizacion con las prote-
inas animales presentes en el preparado, ya que se ha
visto que el hylan produce anticuerpos en el organismo,
y se observo un aumento de leucocitos en el liquido arti-
cular de los pacientes en los que se produjo la reaccion
tras la infiltracion.

Pese a estos hallazgos todavia no queda bien defini-
do el potencial alérgico del acido hialurénico, ya que en
la composicion de los hialuronatos sddicos no estan pre-
sentes las proteinas animales, y también se han descrito
casos de dicha reaccion?. A ello se afiade que se han des-
crito casos en los que la reaccion no se repitio pese al ini-
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cio de un nuevo ciclo de infiltraciones tras la reaccion
seudoséptica3, 10, lo que va en contra de una sensibiliza-
cion. En nuestro caso es poco probable que existiera una
sensibilizacién al hialuronato, ya que la infiltracion fue
bilateral y la clinica solo se observo en una de las articu-
laciones, aunque se trataba de la segunda infiltracion en
ese tobillo.

La importancia de dicha reaccion al hialuronato radi-
ca en que la presentacion clinica es superponible a la de
una artritis séptica, la artritis por microcristales o la reac-
cién anafilactoide al preparado (raro)3.

La artritis séptica es un cuadro grave que puede oca-
sionar la destruccion del cartilago en 24-48h, por lo que
es importante diferenciar bien ambos cuadros. Para ello
el método mas fiable son las pruebas de laboratorio y
microbioldgicas: en ambos casos los reactantes inflama-
torios (leucocitos, VSG, PCR) suelen encontrarse eleva-
dos, y el liquido sinovial contiene numerosas células
inflamatorias (mononucleares en el caso de la seudosep-
sis, sobre todo macrofagos, y ocasionalmente neutr6filos
y eosindfilo, y neutréfilos en la artritis séptica). La prin-
cipal diferencia entre ambos cuadros es que el cultivo del
liquido intrarticular es negativo en el caso de la reaccion
seudoséptica’.

Estamos de acuerdo con Goldberg en que la actitud
diagnostica ante la sospecha del cuadro debe ser extraer
liquido sinovial y realizar una vision directa en busca de
microorganismos y/o cristales para, en funcion del resul-
tado decidir el tratamiento a aplicar. Tras la extraccion
del liquido sinovial y a la espera de los resultados se
suele iniciar antibioterapia oral profilactica, ya que la
demora mayor de 24-72 h en el tratamiento del cuadro
séptico supondria un grave perjuicio al cartilago articu-
lar. Si el paciente se encuentra en muy malas condiciones
estd indicado iniciar tratamiento con antibidticos intrave-
nosos e incluso la limpieza quirtrgica de la articulacion?.

En el caso presentado, el intenso dolor del paciente,
comparable al de un sindrome compartimental, que no
cedia con morficos justifico el drenaje quirurgico de la
articulacion sin espera del resultado de los cultivos, con
mejoria espectacular del cuadro doloroso.

La reaccion seudoséptica suele ceder en 48-72 h con
tratamiento sintomatico mediante frio, reposo, AINES y
artrocentesis, tratamiento que difiere del habitual para
las artritis sépticas (antibioterapia, artrocentesis y/o
artrotomia)!?. La infiltracién con corticoides para aliviar
el dolor esta contraindicada hasta que se haya excluido la
presencia de microorganismos (cultivo negativo)3.

Segun los articulos revisados, cuando el cultivo con-
firma que no existe infeccion intrarticular, se debe inte-
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rrumpir el tratamiento antibidtico y iniciar tratamiento
con antiinflamatorios. El cuadro se resuelve completa-
mente en 3-4 dias y los parametros bioquimicos se nor-
malizan en 3 semanas?>.

Aunque la reaccion seudoséptica no tiene consecuen-
cias directas sobre el cartilago, y los pacientes refieren
mejoria sintomatica de su enfermedad de base pese a la
reaccion, queda por resolver el efecto que una reaccion
inflamatoria tan importante puede tener a largo plazo
sobre la enfermedad degenerativa articular y si supondra
un factor de progresion de la artrosisl?. En nuestro
paciente, el cartilago articular mostr6 un aspecto normal
en la artroscopia de tobillo realizada 6 meses después

para legrado de la ulcera condral astragalina.

La posibilidad de una reaccion seudoséptica debe ser
un efecto adverso conocido por el cirujano ortopédico y
el paciente cuando se decida el tratamiento de la degene-
racion articular mediante infiltraciones de acido hialurd-
nico, sobre todo en aquellos casos en los que se prevea
varios ciclos de tratamiento!?.

Se debe sospechar si tras la infiltracion se presenta un
cuadro clinico superponible a una infeccion articular, en
el que los cultivos no demuestran microorganismos. El
cuadro cede en unos dias con tratamiento antiinflamato-
rio y no suele ser necesaria la cirugia, aunque es preferi-
ble administrar antibidticos como medida preventiva.
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