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Pycnogenol® para la Salud de las Articulaciones

Nuestras articulaciones estan sujetas al desgaste y a las roturas y con el aumento de la edad, el revestimien-
to de las articulaciones, el cartilago “de amortiguacién”, se degenera gradualmente. Cuando el cartilago
ha alcanzado una importante abrasion, el tejido articular se ve afectado y este traumatismo inicia una in-
flamacion local. La consecuencia es una flexibilidad mas reducida de las articulaciones y sobre todo dolor.
Las células inflamatorias aceleran la degeneracién de las articulaciones segregando especies reactivas de
oxigeno ("explosién oxidativa”), citoquinas proinflamatorias y enzimas metaloproteinasas de matriz de-
generativas (MPMs). Este proceso sucede a la vez que el dolor aumenta; y si no se trata, dicho dolor puede
alcanzar niveles intensos.

Una mayoria de personas por encima de los 65 afios
muestran signos de osteoartritis. Basicamente todas
las articulaciones pueden estar afectadas, pero las
que mas suelen estarlo son las caderas, las rodillas,
los dedos de las manos y la columna. Existen facto-
res de riesgo especificos a la hora de desarrollar la
osteoartritis, como la obesidad ya que aumenta la
destruccion mecanica de las articulaciones. Segun las
estadisticas afecta con mas frecuencia a las mujeres
que a los hombres. Ahora se entiende que la ruptura
mecanica dispare los mecanismos inflamatorios que,
conjuntamente con lesiones repetitivas en las articu-
laciones, causa una degradacién progresiva del carti-
lago.

La osteoartritis es el estado médico principal para que las personas usen terapias alternativas. El objetivo
principal es el alivio del dolor y la rigidez en la articulacién y con el tiempo la recuperacién de la movilidad.

Pycnogenol® inhibe eficazmente la in- humanos las enzimas COX, que son las principales re-
flamacién en la artritis sponsables del dolor en la articulacion (Schéfer et al.,
Las actividades farmacolégicas de Pycnogenol® en 2006).

humanos permite dirigir varios procesos patolégicos p N
de la osteoartritis simultdneamente. El consumo de
Pycnogenol® ha demostrado que inhibe la activacion
del “interruptor maestro” proinflamatorio NF-kB en
un 15:8% (Grimm et al., 2006)- La prOtema activada "Interruptor Fuente del dolor Degradacion del
NF-kB ordena la movilizacion de basicamente todas maestro® en las cartilago

inflamatorio articulaciones
las moléculas proinflamatorias que juegan un papel

Pycnogenol® inhibe eficazmente la inflamacion
en la artritis

destructivo en la artritis. Como consecuencia de la in- NF-kB (@0) ¢ MPMs
hibicion de NF-kB los consumidores de Pycnogenol® -15.5% -15% S LYA
generan menos enzimas MPM gue son las responsables

de la degeneracion del colageno del cartilago en la os- & & &
teoartritis (Grimm et al., 2006) Se hallé que el consumo

de Pycnogenol® inhibe de manera natural en los seres - J
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Los experimentos con leucocitos de la sangre de hu-
manos consumidores de Pycnogenol® revelaron otros
mecanismos antiinflamatorios. Pycnogenol® inhibié de
manera significativa la sintesis de la enzima COX-2 y
de las enzimas 5-LOX y FLAP (Canali et al., 2008). En
especial la expresion génica de la COX-2 es controlada
por NF-kB y después del consumo de Pycnogenol® du-
rante 5 dias la produccion de COX-2 disminuy6 en un
78%. La expresion génica de 5-LOX se inhibié en un
75,5% en leucocitos después de 5 dias de consumo
de Pycnogenol®.

Pycnogenol® disminuye el marcador
inflamatorio PCR en pacientes con osteo-
artritis

Pycnogenol® demostré en un estudio con 55 pacien-
tes que sufrian osteoartritis que disminuye de manera
significativa el marcador inflamatorio, la proteina C
reactiva (PCR) en un 72%. Ademas, este estudio halld
una reduccion significativa de las especies reactivas
de oxigeno en los pacientes con artritis en un 30%
(Belcaro et al., 2008). Este descubrimiento prueba
gue la actividad antiinflamatoria de Pycnogenol® es
eficaz en los pacientes con artritis.

-
Pycnogenol® disminuye el marcador inflamatorio

PCR en los pacientes con osteoartritis

Inflamacion Estrés
Sistematica Oxidativo

PCR
-72%
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Tres ensayos clinicos con Pycnogenol®
para la osteoartritis

Hasta la fecha, la mejora de los sintomas de la osteo-
artritis fue validada en tres estudios de doble ciego,
controlados con placebo. Los tres estudios utilizaron
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la puntuacion establecida WOMAC para la evaluacion
del dolor de las articulaciones, la rigidez en las mis-
mas y la funcién para la osteoartritis primaria (grado
I o ll) de la rodilla.

Primer ensayo piloto con Pycnogenol®
para la osteoartritis

Un primer ensayo clinico piloto en la Universidad de
Arizona Tucson halld que Pycnogenol® mejoraba el do-
lory los sintomas en la osteoartritis (Farid et al., 2007).
En este ensayo 37 pacientes recibieron Pycnogenol®
o el placebo ademas de su AINE comun de la med-
icacion inhibidora selectiva de la COX 2 durante un
periodo de tres meses. Con Pycnogenol® el dolor dis-
minuyd progresivamente de un mes a otro alcanzando
un cambio significativo en comparaciéon con el pla-
cebo después de dos meses. Después de tres meses
se informd de una reduccién significativa en un 43%,
35%, ¥y 52% en el dolor, la rigidez y la funcion fisica
respectivamente, que los propios pacientes registra-
ban, en el grupo de Pycnogenol® mientras que el grupo
de placebo no mostré cambios significativos. Los su-
jetos necesitaron significativamente menos AINE o in-
hibidores selectivos de la COX-2 al tomar Pycnogenol®
y el nimero de dfas durante los que necesitaron anal-
gésicos disminuyé también. Por el contrario, el grupo
de placebo necesitd aumentar la medicacion para el
dolor durante el ensayo de 3 meses.

Segundo ensayo clinico con Pycnogenol®
en 100 pacientes con osteoartritis

Se llevé a cabo un estudio mas amplio en Europa con
100 pacientes (Cisar et al., 2008). Los resultados de
este estudio concuerdan con el estudio anterior. De
nuevo el dolor disminuye progresivamente durante
los tres meses de tratamiento con Pycnogenol®. Se
hallé una mejora tras el primer mes y se observé una
mejora aun mayor después de 2 meses, siendo los
valores significativamente diferentes al grupo de pla-
cebo. Este estudio tuvo un periodo de investigacion
de seguimiento de dos semanas tras la suspension del
tratamiento. Curiosamente, no existieron recaidas re-
pentinas de sensacion de dolor y sintomas. Este estu-
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dio volvio a demostrar que los pacientes necesitaron
significativamente menos medicacién analgésica cu-
ando tomaron complementos con Pycnogenol®, mien-
tras que éste no fue el caso con el grupo de control
tratado con placebo.

El tercer ensayo clinico con Pycnogenol®
para 156 pacientes con osteoartritis

Un tercer ensayo clinico en Italia investigé Pycnogenol®
como tratamiento de osteoartritis en 156 pacientes. Tras
tres meses de tratamiento con Pycnogenol® la puntu-
acion de dolor disminuyé de media de un 17,3 (puntu-
acién maxima posible de 20 para indicar dolor grave)
a un 7,7. En el grupo de control tratado con placebo
o sustancia inactiva el valor del dolor disminuy6 de
manera no significativa de una media de 17,1 a 15,2.
La puntuacion de la rigidez disminuyd de un 6,6 (en una
escalade 0a8)aun 3,1y lafuncioén fisica de la articu-
lacion disminuyd de una media de 55,3 (en una escala
de 0 a68)a23,8. El grupo de control no cambio la rigi-
dez de la articulacion y sélo tuvo una mejora poco signif-
icativa de la funcion fisica. La medicacion concomitante
del paciente con AINEs cayé en un 58% durante el trat-
amiento con Pycnogenol®, mientras que en el grupo de
control sélo disminuyd en un 1%. Este estudio descu-
brié una disminucion significativa de las complicaciones
gastrointestinales en el grupo de Pycnogenol®, atribuido
a la disminucién de toma de AINEs.

En este estudio se investigo el efecto negativo de la en-
fermedad en relacién a la implicacion en las funciones
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sociales incluyendo aspectos emocionales. Este cues-
tionario comprende la habilidad de interactuar con la
familia y los amigos, participar en acontecimientos de
la comunidad y asistencia a cultos. Ademas, se inves-
tigé el impacto emocional incluyendo la frustracion, la
irritabilidad, la sensacion de soledad y otros aspectos
similares. La puntuacion global de estos parametros dis-
minuy6 del valor medio del punto de referencia inicial
de un 31,4 a un 11,5 tras tres meses de tratamiento
con Pycnogenol®.

Este estudio evalué la movilidad de los pacientes bajo
un estado controlado en una cinta andadora. La dis-
tancia que los pacientes podian caminar aumenté a
partir del punto de referencia inicial medio de 68m
a 198m después de tres meses de tratamiento con
Pycnogenol®, mientras que el grupo de control sélo
mejor6 de 65m a 88 m.

4 )
Tercer ensayo clinico con Pycnogenol®
en 156 pacientes con osteoartritis
dolor grave —
Inicio
-11%
moderado
leve
-56%
sin dolor
tratamiento de 3 meses
@ Placebo @ Pycnogenol®
N\ J

Resumen de tres ensayos clinicos demostrando la eficacia de Pycnogenol® en la artritis

Alivio de los sintomas de artritis tras 3 meses de Pycnogenol®
en relacién al punto de referencia (*después de 2 meses)

Estudio : Numero de pacientes :
Farid et al. 37
Cisar et al. 100
Belcaro et al. 156

Rigidez en las B T
Dolor articulaciones Funcion fisica
-43 % -35% +52 %
-40 % -40 %* +22 %*
-55 % -53 % +56 %
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Las investigaciones clinicas sugieren que Pycnogenol® proporciona beneficios significativos para los individuos
gue sufren de artritis:

¢ Disminucién natural y muy eficaz del dolor en las articulaciones

¢ Necesidad de menos medicacion para el dolor de las articulaciones
¢ Mejora de la rigidez en las articulaciones

e Restauracion de la funcion fisica de las articulaciones

¢ Mejora de la movilidad
o J
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Horphag Research
Administrative Office
PO. Box 80

71 Av. Louis Casai
CH-1216 Cointrin/Ginebra
Suiza

Teléfono: +41 (0)22 710 26 26
Fax: +41 (0)22 710 26 00 Pycnogenol® es una marca registrada de Horphag Research.

info@pycnogeno/. com El uso de este producto estd protegido por una o mds patentes de EEUU y
Www.pycnogeno/. com otras patentes internacionales

La informacidén suministrada en el presente documento es exclusivamente para uso profesional. Las afirmaciones e informaciones proporcionadas aqui no han sido eva-
luadas por la Administracion de Alimentacion y Firmacos (FDA) ni ninguna otra autoridad sanitaria. El presente producto no estd destinado a diagnosticar, tratar, curar
o prevenir ninguna enfermedad. Horphag Research proporciona Pycnogenol® como materia prima para aquellas empresas que fabriquen productos que contengan
Pycnogenol®. Por tanto, Horphag Research no hace ninguna alegacidn en referencia al uso de dichos productos y cada fabricante es responsable de asegurar que las
alegaciones realizadas y el uso de sus productos cumplen con los requisitos normativos de los lugares donde comercialice sus productos.



