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1. Resumen.

Introduccién: la tendinopatia es una patologia muy frecuente, especialmente a partir
de los 35 afos, en la que se afecta la morfologia del tendén y las estructuras que lo
rodea, debido a mecanismos de sobrecarga. El diagnéstico se realiza con técnicas de
imagen como resonancia magnética (RM) o ecografia. La clinica es variada,
predominando una afectacion de la funcionalidad y dolor. Los tratamientos
contemplados son médicos (infiltracion de corticoides, analgesia oral...),

rehabilitadores o quirdrgicos.

Objetivo: el objetivo de nuestro trabajo es demostrar la efectividad del plasma rico en
plaguetas (PRP) para el tratamiento de tendinopatias, expresando la posible
efectividad a través de una mejora clinica y/o ecografica, a través de la escala ASES

modificada antes — después y de controles ecogréficas.

Materiales y métodos: realizamos un estudio cuasi experimental antes — después,
con una muestra de 25 pacientes, tratados desde 2016 hasta 2019 en el Hospital
Clinico Universitario de Valladolid, en el Servicio de Radiodiagnostico. Recogimos

multiples variables socio demograficas, clinicas, analiticas y radiolégicas.

Resultados: ElI PRP permite una mejoria clinica de forma global (ASES score
modificada), tanto en dolor como en funcién, de los pacientes seleccionados. Es decir,

tras el Ultimo control a los 3 meses tras la dltima infiltracion (ya fuera solo una, dos o

tres), el 100% de los pacientes presentan mejoria clinica, siendo parcial un 44% vy
total un 56%. Ademas, un 88% de los que presentan mejoria clinica también

presenta mejoria ecografica.

Conclusiones: el PRP permite una mejoria clinica de forma global (ASES score
modificada), tanto en dolor como en funcién, de los pacientes seleccionados. No existe
relacién entre el nimero de infiltraciones y la mejoria en la ASES score modificada —
después. Puede haber factores influyentes en la respuesta al tratamiento con PRP
como el deporte, la patologia concomitante y tratamientos crénicos. Las incidencias en

la obtencion del PRP se relacionan con el tamafio plaquetar.

Ahora se abre la puerta a nuevos estudios con muestras mas amplias para establecer,
mas alla de esta mejoria clinica, si existen factores que influyan en la respuesta, para
lograr un tratamiento méas efectivo. Resulta necesario realizar estudios posteriores
utilizando siempre el mismo kit para la obtencion del PRP y bajo las mismas

condiciones.
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2. Introduccion:

Tendinosis o tendinopatia son términos que se utilizan para definir los cambios
morfolégicos que sufre el tendén y estructuras que lo rodean, derivados de
mecanismos de sobrecarga. Es una patologia muy frecuente en la poblacion, afecta a
pacientes de todas las edades, pero se observa un incremento de su incidencia a
partir de los 35 afios. Entre los factores de riesgo para desarrollar una tendinopatia
se encuentran tanto factores intrinsecos como extrinsecos. Dentro de los intrinsecos

destaca la edad mientras que entre los extrinsecos se encontraria el sobreesfuerzo
(2).

Clinicamente se caracteriza por presentar dolor de diferente intensidad, que puede ir

acompafiado de una restriccién del movimiento.

El tratamiento inicial es sintomatico y consiste en la administracién de medicacién via
oral ademas de reposo relativo y tratamiento rehabilitador. En ocasiones se realizan

infiltraciones con corticoides.

Para los casos en los que las medidas conservadoras fracasan, se buscan

tratamientos alternativos, como la inyeccién de plasma rico en plaguetas (PRP).

El diagnéstico se realiza principalmente con un examen clinico, aunque a menudo se

apoya en pruebas de imagen, especialmente ecografia y resonancia magnética (RM).

La ecografia es la técnica elegida para llevar a cabo los controles clinicos por ser una
técnica reproducible y sensible para lesiones musculo — tendinosas. Los tendones
deben verse como estructuras fibrilares con alta ecogenicidad, siguiendo un patrén
paralelo al tenddn, que corresponde a fibras de colageno; ademas, a su alrededor
habrd una estructura de ecogenicidad intermedia, correspondiente a la matriz de

proteoglucanos.

A medida que avanza la tendinopatia, se producen fenébmenos de desgarro y/o rotura

tendinosa. En las tendinopatias, se muestra una desorganizacion focal en la

estructura debido a la lesién traumatica y/o inflamatoria. La zona cicatricial presentara
una ecogenicidad intermedia, y si se encuentra en un estadio avanzado, todo el
tendon estard aumentado de volumen. También pueden observarse calcificaciones
hiperecoicas con sombra posterior, y el Doppler mostrard hipervascularizaciéon

asociada a nodulos activos. En el caso de roturas parciales, existen tres aspectos

morfol6égicos a tener en cuenta: interrupcion parcial de las fibras en seccion transversal



(a través de maniobras dindmicas que movilizan el tendon se puede observar la
continuidad de estas fibras residuales); adelgazamiento focal y alargamiento del
tenddn, tipo chewing gum (en este caso, la ecogenicidad del tendén no varia
demasiado de la normal) o aspecto hinchado del tenddén (observandose

hipoecogénico, con margenes mas definidos y pérdida de estructura fibrilar)(2).

Este trabajo plantea la utilizacion de plasma rico en plaquetas (PRP) para tratar
aquellos casos refractarios al tratamiento convencional. Es importante destacar que
auan no existe consenso para el establecimiento de unas guias respecto a las
circunstancias en las que utilizar PRP y en las que no. El 23 de mayo de 2013 se
publicé el documento por parte de AEMPS y Ministerio de Sanidad en el que se
establecio el marco de uso de PRP en Espafia, considerando la aplicacién del PRP
como un medicamento de uso humano, atendiendo a la Directiva 201/83CE de 6 de
noviembre y a la Ley 29/2006 de 26 de julio.

El PRP hace referencia a un volumen de plasma autélogo que contiene una
concentracion de plaquetas superior al nivel basal (150.000 — 350.000 ul). Se ha
utilizado en distintos campos, como la medicina estética, oftalmologia, cirugia vascular
u odontologia. Dependiendo del proceso utilizado para la obtencion del PRP, éste
puede presentar otros tipos celulares, como por ejemplo glébulos blancos. Tanto las
plaquetas como los glébulos blancos contienen una alta concentracion de citocinas,
las cuales regulan procesos de migracion celular, proliferacion, angiogénesis y actdan

de mediadores en la inflamacion.

Las plaquetas también contienen factores de crecimiento que permiten la recuperacién
del tejido dafiado, junto con la mineralizacién del hueso; por otro lado, liberan una
serie de proteinas bioactivas encargadas de atraer macréfagos, células madre
mesenguimales y osteoblastos, que no solo actdan eliminando el tejido necrético, sino

gue se encargan de procesos de regeneracion y sanacion del mismo (3).

La estimulacibn mecanica precoz del tendén y las plaguetas, que actidan en fases

tempranas de la reparacion, lograrian una reparacion exitosa de la lesion (4).
Los factores de crecimiento y proteinas contenidos en PRP son:

- Proteinas adhesivas (p.ej.,, Factor de Von Willerbrand, fibrin6geno,
fibronectina...). Funcién: interaccion celular, hemostasia, coagulaciéon, composicién de
matriz extracelular.

- Factores de coagulaciéon y proteinas asociadas (p.ej., Factor V/Va, proteina

S, antitrombina llI...). Funcién: produccion de trombina y su regulacion.



- Factores fibrinoliticos y proteinas asociadas (p.e., plasminégeno). Funcion:
produccién de plasmina y modelado vascular.

- Proteasas y antiproteasas (p.€j., inhibidores de metaloproteasas 1-4, inhibidor
C1, alfa 1 antitripsina...). Funcién: angiogénesis, modelado vascular, regulacién de la
coagulacioén, regulacién del comportamiento celular.

- Factores de crecimiento (p.ej., PDGF, TGF beta, EGF, VEGF...). Funcion:
quimiotaxis, proliferacion celular, diferenciacion y angiogénesis.

- Quimioquinas y citocinas (p.ej., IL8, alfa GRO, péptido Il activador del tejido
conectivo...). Funcidén: regulacion de la angiogénesis, modelado vascular,
interacciones celulares, formaciéon 6sea.

- Proteinas  antimicrobianas  (trombocidinas).  Funcion:  propiedades
bactericidas y fungicidas.

- Glicoproteinas de membrana (p.ej., PECAM -1, GP1b, CD40L...). Funcién:
agregacion y adhesion de plaquetas, endocitosis de las proteinas, inflamacion,
generacion de trombina, interacciones entre plaquetas y leucocitos.

- Otros, p.ej.,, sulfato de condroitina 4, albumina... Funcién. Promover la

angiogénesis, la regeneracion del cartilago y la adhesion plaquetaria. (5)
3. Hipotesis y Objetivos:

La infiltracion de PRP es una terapia que parece aportar una mejoria clinica y

radiol6gica en aquellos pacientes afectos de tendinopatias. Objetivos:

- Analisis de los datos derivados de la infiltraciébn ecoguiada de PRP en los
pacientes tratados en el Hospital Clinico Universitario de Valladolid (HCUV), para

determinar su efectividad en el tratamiento de las tendinopatias.

- Busqueda de asociaciones con variables tales como edad, deporte o patologia

concomitante en la evolucion de la patologia a tratar.

- Abrir la puerta a nuevos estudios en relacién a usos del PRP y factores que

madifican la respuesta al mismo.
4. Material y métodos:

El proyecto se realiza en el Hospital Clinico Universitario de Valladolid, en el servicio

de Radiodiagnaéstico.

El estudio se realizar4 conforme a los principios éticos establecidos en la Declaracion
de Helsinki, y de acuerdo con la Ley Organica de Proteccion de datos en su ultima

version. Todos los participantes invitados a participar en el estudio recibirdn



informacion sobre los objetivos del mismo y sobre el carécter confidencial de sus

datos, tras lo que se les pedira que firmen un consentimiento.

Este estudio recibi6 la aprobacion del Comité de Etica del Hospital Clinico Universitario
de Valladolid para llevarlo a cabo.

Se ha realizado una revisién de los pacientes tratados desde el afio 2016 y de
aguellos pendientes desde septiembre de 2018 a abril de 2019, que suman un total
de 27 pacientes, de los cuales, hemos incluidos 25 ya que dos de ellos no
presentaban una tendinopatia o rotura del tendén (presentaban artrosis y afectacion

del menisco).

El procedimiento es realizado en la sala de ecografia y consiste en la extraccién de 33
ml. de sangre venosa, que se mezcla con 3 ml de anticoagulante (citrato sédico), se
introduce en un “kit” especifico con sistema cerrado y se centrifuga en dos ciclos para
obtener PRP.

Se esteriliza la zona de puncién y se procede a la infiltracion ecoguiada en los

tendones afectos.

Al finalizar el procedimiento, el paciente prosigue con sus actividades habituales. El
tratamiento con PRP puede repetirse hasta en tres ocasiones con un mes de

separacion entre infiltraciones.

Los riesgos que presenta esta técnica son escasos y poco frecuentes. Algunos de

ellos pueden ser dolor posterior a la infiltracion, infeccién, hemorragia o neuropatia.
Todo el procedimiento tiene una duracién aproximada de 45 minutos.
Los criterios de indicacion de tratamiento son:

o Pacientes sintomaticos refractarios a otros tratamientos, que aceptan el

procedimiento tras consentimiento oral y escrito.
e Ausencia de contraindicaciones: infeccidn, trastorno de la coagulacion...

Los criterios de exclusiéon son, segun el Real Decreto 1088/2005, Capitulo V sobre
Donacién autéloga y autotransfusién; Anexo Il punto C: Donacion Autéloga y

autotransfusion (6):

EXCLUSION PERMANENTE.
e Enfermedad cardiaca grave, dependiendo de las circunstancias clinicas en el
momento de la extraccion.

e Personas con antecedentes de:



a) Hepatitis B, excepto las personas que resulten negativas al antigeno
de superficie de la hepatitis B (AgHBSs), cuya inmunidad haya sido demostrada.

b) Marcadores positivos para el VHC.

c) Marcadores positivos para VIH- I/11.

d) Marcadores positivos para HTLV I/11.

EXCLUSION TEMPORAL.

e Infeccién bacteriana activa.

Los pacientes, tras recibir el tratamiento, son seguidos mediante entrevistas clinicas y

controles ecogréficos al mes y a los 3 meses.
a. Dispositivos de extraccién PRP

En el estudio, se utiliz6 para la obtencién del PRP el dispositivo TRICELL®, un kit
desechable de técnica cerrada. Se extraen 33ml de sangre que ha de mezclarse con
3 ml de anticoagulante (citrato sddico). En la comparativa realizada por Raguel Moreno
Diaz y cols. (7) es el Unico que permite un centrifugado doble, realizandose un primer
centrifugado a 3200 rpm durante 5 minutos, y un segundo centrifugado a 3280 rpm
durante 3 minutos. Consigue un concentrado de plaquetas x5 (el que mas alto nivel de
concentracion alcanza). No existe posibilidad de obtener el resto de fracciones para su
administraciébn (hematies y leucocitos), mientras que otros dispositivos si que
presentan esta ventaja. Por otro lado, tampoco presenta certificado del grado de
concentracion de plaquetas por un organismo externo a la empresa. (Anexo, imagen
1).

b. Adquisicién de imagen.

Realizada por radi6logos especializados en patologia musculo esquelética mediante

ecografia.
c. Adquisicion de los datos personales y variables clinicas.

Para obtener la informacion relativa a variables demograficas, tratamientos previos,
enfermedades cronicas, tratamientos crénicos, ocupacion laboral y actividad fisica,
se llevaron a cabo encuestas telefonicas y/o entrevistas clinicas desde el Hospital,

informando de que esos datos se utilizarian para un Trabajo de Fin de Grado.

Para valorar la mejoria clinica y funcional se realizé a los pacientes la escala ASES
modificada antes y después del tratamiento. Esta escala, realizada a cada paciente al
término de su tratamiento, valora tanto dolor (sobre 15 puntos) como funcién (sobre 5

puntos — siendo 0 puntos una funcionalidad plena del miembro con patologia, y 5
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puntos la imposibilidad de realizar funciones con él-), antes y después del tratamiento
realizado. El minimo de puntuacion seria 0 y el maximo 20. La ASES score (American
Shoulder and Elbow Surgeons) fue modificada por nosotras para poder comparar las
diferentes localizaciones de tendinopatia de nuestra muestra (hombro, codo, glateo,
rodilla y talon). De forma original, presenta 6 preguntas relativas a la clinica subjetiva
de dolor y 3 a la valoracion médica; nosotras optamos por condensar esta informacion

en 5 preguntas relativas al dolor.

Por otro lado, la ASES score evalla la realizacion de actividades de la vida diaria a
través de 10 items, el rango de movilidad a través de 5 items y la fuerza a través de
otros 5 puntos. Al modificarla, se decidi6 simplificar estas cuestiones valorando la
funcionalidad por medio de 3 preguntas (esta variable no presenta una distribucién
normal, utilizandose la mediana y el rango intercuartilico a la hora de realizar los

analisis); (Anexo, “ASES score modificada”).

Utilizamos esta escala para valorar el grado de mejoria, definiendo la mejoria total
como mas del 60% de diferencia de la ASES score modificada antes — después,

siendo parcial todo lo demas.

Se valoré por medio de preguntas directas la mejoria 0 empeoramiento de forma

general al mes y a los tres meses tras la Ultima infiltracién de tratamiento con PRP.

Para obtener datos de la analitica (hematocrito, volumen corpuscular medio,

plaquetas y volumen plaquetar medio) se consulto la historia clinica de los pacientes.
d. Analisis estadistico.

Se trata de un estudio cuasi - experimental antes — después, analizandose variables

cuantitativas no parameétricas (n=25).

La recogida de datos se ha llevado a cabo en una base de datos en el programa Noray
Banks. Posteriormente, los datos han sido analizados con el programa estadistico IBM
SPSS Statistics version 22:0 para Windows. Aquellos valores de p<0,05 han sido

considerados estadisticamente significativos.

Para analizar la distribucion de las variable, se emple6 la prueba de Kolmogorov

Smirnov, definiéndose como normal media +- desviacion estandar (ds) y como no
normal y/o discretas, mediana y rango intercuartilico (RIC). Por su parte, las variables
cualitativas se describen mediante la tabla de frecuencias absolutas y relativas

(porcentajes) de sus categorias.



Para el estudio de comparacion de valores cuantitativos se utilizé la prueba U de Mann
Whitney para grupos independientes, y la prueba de rangos con signo de Wilcoxon

para casos dependientes.

[l

Para el andlisis de correlacion se utilizd coeficiente “r” de Pearson en variables

L

cuantitativas de distribucion normal. El coeficiente “r’ de Spearman se ha empleado

para variables de distribucion no normal y ordinales.
5. Resultados:

5.1. Analitica descriptiva.

Demografia:

En el estudio se incluyeron 25 pacientes, con una media de edad de 54,24 afios y una

mediana de 56 afios. El 60% mujeres y el 40% restante, varones.

Un 44% de los pacientes del estudio trabajan como administrativos, siendo la
principal ocupacioén laboral en frecuencia. La siguiente profesién en frecuencia seria
auxiliar de enfermeria, que representa un 12% de la muestra. El resto de la muestra
presenta distintas ocupaciones tales como médico, vigilante, ama de casa o estan

jubilados.

Un 28% de los paciente no realizan ningun tipo de deporte. El 72% restante se
reparte entre caminar (20%), correr (12%) o padel (12%), junto con otras practicas
deportivas mas minoritarias. La frecuencia con la que se realiza deporte es: 1 -2 veces

semana el 32%, 3-4 veces por semana el 28% y 5 0 mas, el 12%.

Respecto a esta variables, la ASES modificada antes del tratamiento muestra que las
personas que no hacen deporte tienen una media (14 -+ 5ds), practicamente igual a
los que realizan 1-2 veces por semana (14 +- 3ds). Este resultado es menor en

aquellos que realizan deporte con mas frecuencia (11+- 6ds).

Valorando la situacion posterior al tratamiento, en aquellos que realizan deporte 1-2
veces por semana, la media de ASES modificada-después es 4 +- 3ds, la misma de
los que realizan deporte con mas frecuencia (5+- 4ds), y diferente a los no realizan
deporte (8+- 5ds)

Patologias:

Las patologias que se trataron mediante PRP fueron tanto roturas parciales como
tendinopatias, siendo un 60% y un 40% respectivamente. Las localizaciones donde se

inyectd PRP fueron: tenddn de Aquiles (3), epicdndilo (2), epitroclea (2), fascia plantar
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(1), rotuliano (2), supraespinoso (12), tenddn del biceps (1), gliteo (2). (Anexo, imagen
2).

Tratamiento previos:

Se preguntd acerca de tratamientos previos al PRP, tanto médicos (infiltraciones de
corticoides), rehabilitadores, como cirugia. Un 36% de los pacientes habian realizado

tratamiento médicos previos, un 68% tratamiento rehabilitador y un 8% cirugia.

Numero de mililitros infiltrados y nimero de infiltraciones.

Un total de 15 individuos fueron tratados con una Unica infiltracion; 4 pacientes
precisaron dos infiltraciones y 6 pacientes los que llegaron a las tres. Se control6 el

namero de mililitros infiltrados en cada puncién.

En la primera infiltracion, la media de ml es 2,5 +- 0,9 ds; en la segunda la media es

2,35 +-0,6 ds; y en la tercera la mediana 3 +- 1,5 rango intercuartilico.
Incidencias:

Se registraron 13 incidencias producidas durante el proceso de obtencion de PRP, ya
fuera por cantidad (12), o por la necesidad de un mayor nimero de ciclos de

centrifugado (1) para obtener el plasma.

En el caso de la cantidad, hace referencia a una extraccion de sangre menor a la
indicada por el fabricante (33 ml), debido a que la primera vez que se extrajeron 33 ml,
hubo problemas en la obtencién del PRP, quedando con restos de hematies que

alteraban el producto.

Mejoria clinica y ecoqgréfica:

La mejoria clinica se ha estudiado mediante el estudio comparativo de Wilcoxon, que
ha demostrado que los cambios respecto a la mejoria son estadisticamente
significativos (p<0,001). Al término del tratamiento, el 100% de los pacientes

presentan mejoria clinica, siendo parcial un 44% vy total un 56%.

El tiempo en el que se alcanza la mejoria es precoz (< 1 semana tras la ultima
infiltracién) en un 36% de los pacientes, medio (<1 mes tras la ultima infiltracion) 44%

y tardio (>1 mes) en un 20% (Anexo, imagen 3).

Estos datos concuerdan con el hecho de que 5 pacientes presentaron en un tiempo

precoz (2 pacientes) o medio (3 pacientes) un empeoramiento clinico para, al cabo de

3 meses, mejorar.
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» Segun escala ASES modificada:

La media de la escala ASES modificada antes del tratamiento es de 12,64 +- 4,3 ds.

La media de la escala ASES modificada después del tratamiento es de 5,36 +- 4,55
ds.

Si desgranamos esta escala en funcién y dolor:

o Funcion:

La funciéon antes del tratamiento con PRP, la mediana es de 3 +- 2 RIC.

La funcién_después del tratamiento con PRP, la mediana es de 0 +- 1,25 RIC.

o Dolor:

Relativo al dolor, la mediana antes del tratamiento es de 10 +- RIC (siendo O puntos
ausencia de dolor y 15 dolor maximo). El dolor_después del tratamiento presenta una

media de puntuacion de 4,20 +- 3,4 ds.
Segun valoracion clinica por pregunta directa tras ultima dosis de PRP:

Al mes, la mejoria completa es de 36%, la parcial la siguen presentando un 56% y un
8% presentan no mejoria/lempeoramiento. A los tres meses, el 100% presentan

mejoria.
La mejoria radiol6gica por ecografia esta presente en 88% de los pacientes.
» Segun controles ecogréficos:

Al mes, los pacientes con mejoria parcial son un 64%, mejoria completa un 20% y sin

mejoria un 16%.

A los tres meses, la mejoria completa ecograficamente la presentan el 32% de la

muestra, siendo en este momento parcial un 56%, y no mejoria un 12%.

A medida que pasan los meses, aumenta el porcentaje de mejorias completas,

reduciéndose tanto el de parcial como el de no mejoria.

5.2. Anélisis de asociacion.

Tras el andlisis descriptivo, buscamos la relacion entre la ASES score antes y

después, tanto en dolor como en funcion, con distintas variables analizadas.
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» Variable de agrupacion: sexo

La media de ASES modificada- antes en mujeres es 15 +- 3 ds, y en los hombres es
10 +- 4 ds.

La media del dolor- antes en mujeres es de 12 +- 3ds, y en hombres es de 7 +- 3ds.

Se mostré que el sexo (hombre/ mujer) influia en la escala ASES modificada - antes y
en el dolor — antes de forma estadisticamente significativa, siendo p =0,03 para la

ASES y p=0,01 para el dolor. (Anexo, imagen 4 e imagen 5).
» Variable de agrupacion: tipo de lesién (tendinopatia o rotura).

Se comparo el tipo de lesién con la situacion basal inicial y la recuperacion posterior,

mostrando una relacion estadisticamente significativa con:

e ASES modificada- después (p=0,039): tendinopatia = 9,30 rango promedio;

rotura parcial = 15,47 rango promedio.

e Funcién- después (p=0,06): tendinopatia= 8,45 rango promedio; rotura parcial

= 16,03 rango promedio. (Anexo, imagen 6).

» Variable de agrupacion: patologia concomitante; insomnio.

De las variable “patologia concomitante”, “insomnio” fue la Unica que presentdé una
relacién respecto a la escala ASES modificada - antes y el dolor — antes, con un p=

0,039 y p=0,05 respectivamente.

Los pacientes sin insomnio presentan una media de ASES modificada -antes de 12
+- 4ds; los pacientes con insomnio, la media de ASES modificada — antes es 19 +-
1ds. Los pacientes sin insomnio presentan una media de dolor -antes de 9 +- 4ds;
los pacientes con insomnio, la media de dolor — antes es 14 +- 1ds. (Anexo, Imagen
7).

» Variable de agrupacion: tratamiento crénico; benzodiacepinas.

Se analizaron distintos tratamiento crénicos de los pacientes, los propios de las
patologias concomitantes analizadas, y se concluyé que existe una asociacion entre la
toma de benzodiacepinas y la escala ASES modificada — antes (p =0,013) y el dolor —
antes (p=0,023). Estos resultados son coherentes respecto a los obtenidos en el

insomnio, puesto que las benzodiacepinas tratan esta patologia.
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Los pacientes que no toman benzodiacepinas presentan una media de escala ASES
modificada- antes de 12+-4 ds; los pacientes que toman benzodiacepinas presentan

una media de escala ASES modificada — antes de 18+- 1 ds.

Los pacientes que no toman benzodiacepinas presentan una media de dolor- antes
de 9+-4 ds; los pacientes que toman benzodiacepinas presentan una media de dolor

— antes de 14+- 1 ds. (Anexo, imagen 7).
» Variable de agrupacion: tratamiento crénico; omeprazol.

Respecto a la toma de omeprazol, se concluyé que existe una asociacion
estadisticamente significativa para la ASES score antes y después, el dolor antes y

después, y la funcion antes y después, ya que presentan p<0,05.

Se observa que existe peor ASES modificada, dolor y funciéon tanto antes como
después del tratamiento, con una menor mejoria, en aquellas personas que toman

omeprazol de forma diaria. (Anexo, imagen 7).

PRP sin omeprazol PRP con omeprazol
Media Desviacion estandar Media Desviacion estandar
ANTES 12 4 18 1
ASES _
DESPUES 5 4 12 2
ANTES 9 4 14 1
Dolor _
DESPUES 4 3 9 1
ANTES 3 1 5 1
Funcion .
DESPUES 1 1 3 1

» Variable de agrupacion: incidencias en la obtenciéon del PRP.

Las incidencias fue una de las variables descritas, y se ha observado que podria existir
una asociacion con el volumen plaquetar medio (p=0,06). Se observa que a menor
volumen plaquetar medio, mayor numero de incidencias respecto a la obtencion del

PRP. (Anexo, imagen 8).

Correlacion R de Spearman

Se observa que existe un p>0,05 para la correlacion entre niumero de mililitros de
PRP infiltrados y la escala ASES modificada — después, no existiendo por tanto

relacion entre estas variables. Ocurre lo mismo al buscar relacién entre el nUmero de
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infiltraciones y la escala ASES modificada — después (p>0,05), no existiendo relacion

entre ambas variables.

Tablas cruzadas:

En relacion a mejoria clinica- ecografica, observamos que un 88% de los que

presentan mejoria clinica también presenta mejoria ecografica.

En relacion a la mejoria clinica, a través de una comparativa entre la progresion de la
mejoria dependiendo del numero de infiltraciones en su tratamiento definitivo,

observamos que:

» Al mes: con una infiltracion, un 53,3% presenta mejoria completa y un 40%
mejoria parcial, siendo un 6,7% quienes presentan empeoramiento. Los tratados con
dos infiltraciones presentan 75% de mejoria parcial y 25% de no mejoria. Los
tratados con tres infiltraciones presentan un 83,3% de mejoria parcial y un 16,7% de

mejoria completa.

» A los tres meses: con una infiltracién, el 66,7% mejoria completa y 33,3%
mejoria parcial. Con dos infiltraciones, el 25% mejoria completa y el 75% mejoria
parcial. Con tres infiltraciones, el 50% mejoria completa y el 50% mejoria parcial.

(Anexo, imagen 9).

En relacién a la mejoria ecogréfica, a través de una comparativa entre la progresion
de la mejoria dependiendo del numero de infiltraciones en su tratamiento definitivo,

observamos que:

» Al mes: con una infiltracién, un 26,7% presenta mejoria completa, un 53,3%
mejoria parcial, y un 20% no presentaban mejoria. Los tratados con dos infiltraciones
presentan 75% de mejoria parcial y 25% de no mejoria. Los tratados con tres

infiltraciones presentan un 83,3% de mejoria parcial y un 16,7% de mejoria completa.

» Alos tres meses: con una infiltracién, un 40% presenta mejoria completa, un
46,7% mejoria parcial, siendo un 13,3% quienes presentan no mejoria. Los tratados
con dos infiltraciones presentan 50% de mejoria parcial, 25% de no mejoria y un
25% de mejoria completa. Los tratados con tres infiltraciones presentan un 83,3% de

mejoria parcial, y un 16,7% de mejoria completa. (Anexo, imagen 10).

No se observé ningun efecto adverso derivado del tratamiento con PRP tales como

infecciones, hemorragia o neuropatias.

6. Discusion.
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En nuestro trabajo se valora la utilidad del tratamiento mediante PRP con puncién
ecoguiada en pacientes con tendinopatia en diferentes localizaciones refractarios a

tratamientos habituales.

La hipétesis que se plantea es que existe mejoria clinica, ya sea en dolor 0 en funcion,
valorada a través de la escala ASES modificada, al término del tratamiento con PRP.
Con el estudio comparativo de Wilcoxon, se nos muestra un p< 0,001, tanto en la
valoracion de la escala ASES modificada antes- después, dolor antes — después y

funcién antes — después.

El estudio Holtby at al. (4) muestra un ensayo aleatorizado a doble ciego controlado. El
grupo control era tratado con artroscopia de la rotura del manguito de rotadores y otro
grupo se trataba con artroscopia + PRP. La muestra fue de 82 personas (41 hombres)
y la media de edad es de 59 +-8 afos. Aquellas personas que fueron tratadas con
artroscopia + PRP mostraron menos dolor en los primeros 30 dias que el grupo
control, al igual que una mejoria clinica en los dias 8 al 11. La conclusién de este
estudio es que la mejoria clinica respecto al dolor se produce a corto plazo en el
periodo perioperatorio, sin ningun impacto en la progresiéon del paciente o en la
reparacion de la integridad estructural de la lesién en comparacién con el grupo

control.

Frente a este estudio, nuestro trabajo muestra que el tratamiento con PRP consigue
una mejoria clinica de forma global (ASES score modificada), tanto en dolor como en
funcion, estadisticamente significativa (p<0,001) en el 100% de los pacientes a medio
plazo -no existe seguimiento mas alla de los tres meses-, y una mejoria ecografica en

el 88% de los pacientes.

Con los datos obtenidos en nuestro estudio, se observa una correlacion muy fuerte
entre la ASES modificada antes y la ASES modificada después, dolor después y
funcion después; la situacion previa, reflejada a través de la evaluacién clinica
subjetiva antes del tratamiento, se correlacionara con la mejoria reflejada en las
variables mencionadas. A peor estado basal, menos mejoria. A mejor estado

basal, mayor mejoria.

A través de la R. de Spearman, se establece una correlacion muy fuerte entre dolor
y funcién después del tratamiento (R. Spearman = 0,747; p<0,001), mostrando que la
mejoria de una variable se correlaciona con la mejoria de la otra. De modo que en la
ASES score modificada después, influyen ambas variables para obtener esa mejoria

en el 100% de los pacientes.
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Desgranando los resultados obtenidos respecto a distintas variables, encontramos

que:

La situacion clinica basal de los pacientes que se someten a este tratamiento,
especificamente respecto al dolor, es peor en mujeres. Si consideraramos
estadisticamente significativa un valor de p<0,1, podriamos incluir también la relacion
del sexo con la ASES modificada — después, y el dolor después, con una p=0,08 y
p=0,068 respectivamente. Por tanto, pese a que no es estadisticamente significativo,

podria confirmarse con un mayor tamafio muestral.

El tipo de lesidn influye en la recuperacion, mostrandose especificamente a nivel
de la funcién. Sila patologia a tratar es mas leve se va a observar mayor mejoria en

ASES modificada después y funciéon — después.

Entre el niumero de infiltraciones y la mejoria en la ASES modificada — después no
existe correlacion (R spearman = 0,215; p>0,05); tampoco existe relacion entre el na-
mero de mililitros infiltrado y la mejoria en la ASES modificada — después (R
spearmen = -0,126; p>0,05).

Respecto a la relacion entre el nimero de infiltraciones y la clinica, se concluye que
aguellos tratados solo con una infiltracion y que mejoraron clinicamente muy bien
desde el primer momento, mantienen esta situacién con el paso del tiempo, hasta
llegar a los tres meses con el porcentaje mas amplio de mejoria completa. Estos datos
apoyan que no es necesario realizar mas infiltraciones, ya que si se mejora con la

primera, se va a mantener este situacion de mejoria.

El deporte influye en la ASES score después del tratamiento, observandose que los
gue hacen deporte, independiente de la frecuencia, presentan una mejoria mayor; y
esto es a pesar de que la rotura se encuentra con mas frecuencia en los que realizan
deporte. Faltan estudios de asociacion respecto a esto, de modo que consideramos

gue podria ser interesante para futuros trabajos.

En el estudio Franchini Mi et al, (8) se analizan 36 ensayos controlados, con un total
de 2073 pacientes, entre los que se compar6 PRP con inyecciones de corticoides,
inyecciones secas con aguja, 0 anestésicos locales. Cada ensayo presentaba una
forma diferente en la obtencion del PRP, debido a la falta de estandarizacién (ya
comentado en este trabajo). Los resultados establecen que solo se alcanza una
mejoria muy reducida a medio plazo, aunque también con la limitacién de que no hay

estudios que muestren un seguimiento a largo plazo.
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En la misma linea de la heterogeneidad en la obtencion del PRP y la dificultad para
sacar conclusiones, hace referencia el estudio Zhou y Wang. (9) En los ensayos
clinicos aleatorizados para el tratamiento de tendinopatias, refiere, los resultados
negativos deben ser tomados con cautela. La mayoria de los estudios se han
realizado con muestras pequefias, lo que hace que se reduzca la potencia estadistica;
ademas, la composicién del PRP varia dependiendo del kit que se utilice para su
preparacion, y la dosis esta predeterminada independientemente del tipo de lesion,

sexo, edad o comorbilidades.

Zhang et al. (10) también alude a la diferencia de resultados debido a la alta
heterogeneidad en la sintesis del PRP y que aln no existe una guia estandarizada

para el uso de PRP en segun qué lesiones.

Fitzpatrick-Alt (11) habla de algunos factores que podrian modificar la respuesta al
PRP tales como el uso de anticoagulantes para una mejor preservacion de la funcién
plaguetaria, la velocidad de centrifugacion, la concentracion de plaguetas obtenida, el
uso 0 no uso de anestésico local durante la infiltracion, y el uso de ecografia durante la

infiltracion.

Asi, aunque en nuestro estudio se han logrado estos resultados utilizando para todos
los pacientes el mismo kit para la obtencion del PRP, hemos visto como hay factores
mas alld de los componentes sanguineos que podrian influir, y que consideramos

necesario estudiar, por ejemplo:

El insomnio, la toma de benzodiacepinas y la toma de omeprazol son variables que,
a priori, parecen influir en la situacion clinica basal, siendo mas adversa en concreto

respecto al “dolor” en estos pacientes.

Sin embargo, en su contexto, valoramos que solo son 2, 3 y de nuevo 3 personas,
respectivamente, las que presentan estas variables. Ademas, todas tienen rotura y
otras patologias concomitantes (artrosis y depresion), las cuales pueden influir en la
percepciéon y realidad de su enfermedad tendinosa. Por tanto, consideramos

necesarios mas estudios para establecer si esta asociacion se mantiene.

Presentaron incidencias en la obtencién del PRP 13 pacientes. La evolucion al mes
de 8 de ellos fue de mejoria parcial, empeoramiento o sin mejora. Antes estos
resultados, cabria preguntarse si influye en el proceso de mejoria esta alteracion
plaquetar. Seria interesante estudiar mas esta posible asociacion, y si finalmente se

llega a confirmar.
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Tras analizar diferentes publicaciones, cabe destacar la dificultad para encontrar
estudios en los que se refleje un uso del PRP tras agotar otras opciones terapéuticas,
ya que la mayoria de los estudios muestran la comparacion del uso de PRP frente a

tratamientos convencionales.

Limitaciones: el pequefio tamafio muestral que manejabamos y la falta de

seguimiento a largo plazo.
7. Conclusiones.
Tras realizar este trabajo, he llegado a una serie de conclusiones:

- La evidencia de que el tratamiento mediante PRP con puncién ecoguiada es
efectivo en tendinopatias refractarias a tratamientos convencionales,
mostrandose una mejoria en todos los pacientes de este estudio tratados con
PRP.

Se confirma mejoria ecografica en un 88% de los que presentan mejoria
clinica; se plantea la necesidad de utilizar alguna escala para medir la mejoria

comprobada a través de la ecografia, que no ha existido en este estudio.

- Es importante utilizar un mismo tipo de kit de obtencién de PRP para los

pacientes de un estudio, y poder asi extraer conclusiones significativas.

- Seria interesante poder ampliar este estudio en un futuro con una muestra mas
amplia y poder establecer si algunos resultados obtenidos son definitivamente

concluyentes.

- Convendria realizar un seguimiento a largo plazo de los pacientes y comprobar

si la mejoria clinica y ecografica se mantiene.
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ANEXO

Imagen 1: Proceso de obtencion del PRP. a), b), y ¢) secuencia de obtencién de
sangre y centrifugacién; d) distribuciébn por capas tras primer centrifugado (capa
leucocitaria, plasma vy eritrocitaria); e) distribucién por capas tras segundo centrifugado
(capa eritrocitaria, leucocitaria y PRP); ), g) y h) obtencién e inyeccién del PRP

ASES SCORE MODIFICADA
Evaluacién del DOLOR: xx/15

1. ¢Tiene dolor por la noche?
a. si(1)
b. no (0)
2. ¢Toma para el dolor analgésicos como paracetamol, diclofenaco o ibuprofeno?
a. si(1)
b. no (0)
3. ¢ Toma para el dolor analgésicos “fuertes” como tramadol o morfina?
a. si(1)
b. no (0)
4. ¢Cuantas pastillas toma de media cada dia?
a. 0 pastillas (0)
b. 1-2 pastillas (1)
c. 3-4 pastillas (2)
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5. Escala EVA de intensidad del dolor de 0 -10
Evaluacion de la FUNCION: x/5
6. Pregunta especifica para la articulacion:
(1 si es afirmativa y 0 si es negativa)
-  HOMBRO: es dificil alcanzar un estante alto.
- CODO: es dificil girar una llave / empujar una puerta pesada
- RODILLA: es dificil correr/ saltar.
- TALON: es dificil caminar de puntillas.
7. ¢Presenta dificultades para realizar su trabajo habitual?
a. Imposible realizar (2)
b. Dificil de realizar (1)
c. No me resulta dificil de realizar (0).
8. ¢Presenta dificultades para realizar su actividad fisica habitual?
a. Imposible realizar (2)
b. Dificil de realizar (1)

c. No me resulta dificil de realizar. (0)

Localizaciéon de la lesiéon

Supraespinoso
Aquiles
Glateo
Rotuliano
Epitroclea
Epicondilo

0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0

Frecuencia relativa (%)

Imagen 2: Diagrama de barras, que muestra la distribucion de la localizacion de las tendino-
patias en nuestra muestra.
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EMedio < 1 mes

Imagen 3: Diagrama de sectores, que muestra el tiempo en alcanzar la mejoria (definido

Tiempo en alcanzar mejoria

20%

36%

44%

Precoz <1 semana

Tardia> 1 mes

como una diferencia mayor o igual al 60% de puntuaciéon en la ASES modificada).

Prueba de Mann-Whitney

Estadisticos de prusha®

unilateral)]

Escala ases Escala ases
modificada maodificada Funcién
ANTES después Dolor antes | Dolor después | Funcion antes después

U de Mann-Whitney 21,000 44 500 17,500 42 500 54 500 66,000
W de Wilcoxon 76,000 99 500 72,500 97,500 109,500 121,000
z -3,005 -1,705 -3,207 -1,818 -1,169 -od1
Sig. asintdtica (bilateral) 003 088 001 069 243 289
i e ro
Significacion exacta [2*(sig. :t]t]._'-’b ,DEHb 001t :U?1b .251h 643l

a. Variable de agrupacion: Sexo

bb. No corregido para empates.

Imagen 4: Prueba de Mann Whitney con variable de agrupacién sexo, mostrando que el sexo

influye en la escala ASES modificada -antes (p=0,03) y en el dolor antes (p=0,01).

24




204

16-]

10

Escala ases modificada ANTES

i 1

T T
Hombre Mujer

Sexo

Imagen 5: Diagrama de flujo respecto al sexo y la escala ASES modificada -antes

Prueba de Mann-Whitney

Rangos
Rango Suma de

Tipo de lesién M promedio rangos
Escala ases modificada Tendinepatia 10 0,60 96,00
ANTES Rotura parcial 15 16,27 229,00

Total 25
Escala ases modificada Tendinepatia 10 0,30 93,00
después Rotura parcial 15 15.47 232,00

Total 25
Dolor antes Tendinopatia 10 9,80 98,00

Rotura parcial 15 15,27 228,00

Total 25
Dolor después Tendinepatia 10 8,75 o97.50

Rotura parcial 15 1517 227.50

Total 25
Funcién antes Tendinopatia 10 10.10 101,00

Rotura parcial 15 14,93 224,00

Total 25
Funcidén después Tendinepatia 10 B.45 24 50

Rotura parcial 15 18,02 240,50

Total 25

Estadisticos de prueba® Estadisticos de pruebaa
Escala ases Escala ases
modificada modificada Funcidn
ANTES después Delor antes | Dolor después Funcién antes después

U de Mann-Whitney 41,000 35,000 41,000 42,500 U de Mann-W hitney 48,000 29.500
W de Wilcoxon 98,000 83.000 86,000 g7.500 W de Wilcoxon 101,000 84,500
z -1.882 -2.068 -1.887 -1.818 z -1,653 -2,733
Sig. asintotica (bilateral) 058 Rkt 058 089 Sig. asintotica (bilateral) .oas8 Rlulsl
usll-lgilr;lj;;c]l]:n exacta [2%(sig. .E52r' 041 b .Dﬁ2b o071 b fl:gilr;lj;;c]l]nn exacta [2°(sig. 1 15" o1 o°

a. Variable de agrupacién: Tipo de lesidn

b. Mo corregido para empates.

Imagen 6: Prueba de Mann Whitney, con la variable de agrupacion “tipo de lesion”, mostrando
ser estadisticamente significativa en relacion a ASES modificada — después (p=0,039) y fun-
cién después (p=0,06)
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Prueba de Mann-Whitney

Estadisticos de prueba®

Escala ases Escala ases
modificada modificada Funcion
ANTES después Dolor antes | Dolor después | Funcidn antes después
U de Mann-Whitney 2,500 6,500 3,500 7,000 7,500 8,500
W de Wilcoxon 278,500 282,500 279,500 283,000 283,500 282 500
z -2,060 -1,666 -1,964 -1,616 -1,596 -1,790
Sig. asintotica (bilateral) 039 096 ,050 L1068 111 073
Significacion exacta [2%(sig. b b b b b b
unilateral)] 027 107 040 J133 133 o7
a_Variable de agrupacion: Insomnio:
k. Mo corregido para empates.
Prueba de Mann-Whitney
Estadisticos de prusbha®
Escala ases Escala ases
modificada medificada Funcidn
ANTES después Dolor antes | Dolor después | Funcidn antes después
U de Mann-Whitney 3,500 19,500 6,000 18,500 7.500 22,500
W de Wilcoxon 256,500 272,500 259,000 271,500 260,500 275,500
z -2 475 -1,138 2,271 -1,223 2,191 -,851
Sig. asintatica (bilateral) 013 255 ,023 221 ,028 342
Significacién exacta [2*(sig. b b b b b b
unilateral]] ,O0€’ 273 ,020 238 027 398
a. Variable de agrupacion: Benzodiacepinas:
k. Mo comegido para empates.
Estadisticos de prueba®
Escala ases E=scala ases
modificada medificada Funcion
ANTES despugs Dolor antes | Dolor después | Funcion antes despues
U de Mann-Whitney 3,500 5,500 6,000 6,500 7,500 8,000
W de Wilcoxon 256,500 258,500 255,000 259,500 260,500 261,000
z -2, 475 -2,318 -2,271 -2,235 -2,191 -2,264
Sig. asintotica (bilateral) 013 020 023 025 028 024
Significacion exacta [2*(sig. b b b b b b
unilateralj] Q06 014 ,020 L0200 027 036

a. Variable de agrupacion: Omeprazol:

I». Mo corregido para empates.

Pruebas NPar

Prueba de Mann-Whitney

Imagen 7: Prueba de Mann Whitney para variables de agrupacion “insomnio”, “benzodiacepi-
nas” y “omeprazol”’, mostrando una relaciéon estadisticamente significativa con la ASES score

modificada — antes y dolor antes.
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Ectadicticos de prusta”

Volrmen Wolamen

N2 ML de PRF | M2 ML de PRF CorpeasCular plaguetar
MH ML de PRF nfitrados 23 Infitrados 32 Erftrochnsimicr miadlia Flaquetasimicr misdia Tiempo ek
Infiitradices Infiiraddn Imfiircidn alftra fentcliros) alftra feniciliros) Imflraciones
U de Manm-#hitney 67,500 9,000 3,500 61,000 TE.000 53,000 43,500 10,000
W de Wicoxon 158,500 24,000 5,500 139,000 153,000 131,000 134 500 25,000
Z ~S56 =787 ~S75 ~326 =183 -1,3=0 -1.582 -1.000
Big. asinbifica klaterall zcm AL3 329 352 ET0 AT4 S350 217
BignMcacion sxack 2. b b b b b b b U]

uniateralyj =74 S48 400 ATE E:L0 R JED 520

& Variable de agrupackin: Incidenciss

b Mo comegido para empakss.

Imagen 8: Prueba de Mann Whitney para variables de agrupacion “incidencias”, mostrando
gue podria existir una relacion estadisticamente significativa con la volumen plaguetar medio
(p=0,06)
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Imagen 9: Diagrama de barras que
muestra la clinica (mejoria completa,

parcial, no mejoria o]
empeoramiento) en relacién al
namero de infiltraciones, tanto al

mes como a los tres meses una vez
terminado el tratamiento
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Control ecografico al mes
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Imagen 10: Diagrama de barras que muestra la situaciéon ecogréfica (mejoria completa, parcial
0 no mejoria) en relacion al numero de infiltraciones, tanto al mes como a los tres meses una
vez terminado el tratamiento
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Imagen 11: A) Observamos una
lesion anecoica (rotura parcial) y
una imagen lineal hiperecogénica
(aguja para inyectar PRP). B) Ha
desaparecido el foco anecoico que
ahora se muestra ligeramente hi-
poecoico y con cierto patrén fibrilar
(mejoria parcial). C) Ha desapare-
cido el foco hipoecoico recuperan-
do el tenddn su patron normal (re-
cuperacion completa).
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