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Resumen

Introduccién

El manejo no quirtrgico de la artrosis es variado y los pacientes que la pade-
cen muchas veces persisten sintomdticos a pesar de intentar maltiples alter-
nativas no quirtrgicas. En la tltima década, se ha planteado el uso de plasma
rico en plaquetas intraarticular como alternativa, sin embargo, existe contro-

versia sobre su eficacia clinica y seguridad.

M¢étodos

Para responder esta pregunta utilizamos Epistemonikos, la mayor base de da-
tos de revisiones sistemdticas en salud, la cual es mantenida mediante bus-
quedas en multiples fuentes de informacién, incluyendo MEDLINE, EM-
BASE, Cochrane, entre otras. Extrajimos los datos desde las revisiones iden-
tificadas, reanalizamos los datos de los estudios primarios, realizamos un me-
tandlisis y preparamos una tabla de resumen de los resultados utilizando el
método GRADE.

Resultados y conclusiones

Identificamos doce revisiones sistemdticas que en conjunto incluyen cuatro
estudios primarios, correspondientes a ensayos aleatorizados. Concluimos
que la inyeccién intraarticular de plasma rico en plaquetas podria disminuir
levemente el dolor articular, podria mejora la satisfaccion del paciente, y no

estd claro si tiene algtin efecto sobre la funcionalidad porque la certeza de la evidencia es muy baja. En cuanto a los efectos adversos,

de existir, serfan no severos y autolimitados

Problema

La artrosis es una enfermedad de alta prevalencia, siendo un importante motivo de consulta tanto a nivel primario como de especia-

lista. La persistencia de los sintomas a pesar del tratamiento no quirtrgico, principalmente el dolor, motiva a los pacientes a recon-

sultar con frecuencia, generalmente en busca de alternativas no quirdrgicas para el tratamiento de esta enfermedad.
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El plasma rico en plaquetas es un hemoderivado preparado mediante la centrifugacién de sangre autdloga, con el objetivo de au-
mentar la concentracién de plaquetas y por consiguiente el nivel de factores de crecimiento. El potencial regenerativo y antiinflama-
torio del plasma rico en plaquetas estd siendo investigado en multiples patologfas musculoesqueléticas incluyendo la artrosis. Ademds,
los efectos adversos serfan leves, principalmente secundarios a la artrocentesis. Sin embargo, los costos asociados a esta intervencién
son habitualmente sustantivos, por lo que es fundamental contar con una estimacidn clara de los beneficios y riesgos.

Mensajes clave

M¢étodos

Para responder esta pregunta utili-

e Lainyeccidn intraarticular de plasma rico en plaquetas podria disminuir

levemente el dolor articular y no estd claro si mejora la funcionalidad de

la rodilla, porque la certeza de la evidencia es muy baja. zamos  Epistemonikos, la  mayor

e lainyeccién intraarticular de plasma rico en plaquetas probablemente base de datos de revisiones sistemd-

mejora la satisfaccion del paciente. ticas en salud, la cual es mantenida

. . median ¢ n multipl
e La mayoria de los pacientes probablemente no presenta efectos adversos y ediante -busqueda-s, eh mu tipies
fuentes de informacién, incluyendo

MEDLINE, EMBASE, Cochrane,

entre otras. Extrajimos los datos

si lo hacen, estos son no severos y autolimitados.

Acerca del conjunto de la evidencia para este problema desde las revisiones identificadas y

reanalizamos los datos de los estu-
Encontramos doce revisiones  sistemdti-

dios primarios. Con esta informa-
1,2,3,4,5,6,7,8,9,10,11,12

Cuadl es la evidencia

Véase matriz de evidencia en cas que incluyen cuatro estu- cién, generamos un resumen es-

Epistemonikos mds abajo.

Qué tipo de pacientes inclu-
yeron los estudios*

Qué tipo de intervenciones
incluyeron los estudios*

Qué tipo de desenlaces mi-
dieron

ME

dios primarios en total *'*1>16 todos corres-
pondientes a ensayos aleatorizados.

Todos los ensayos analizaron pacientes con ar-
trosis de rodilla.

El promedio de edad en los ensayos varié en-
tre 50,1 y 56,4 afios 3141516,

El porcentaje de mujeres fue entre 55,1y 93,5

en los distintos estudios >141>16,

El nimero de inyecciones de plasma rico en

plaquetas fue de uno o dos'?, dos' y tres 1>16.

El volumen inyectado en cada estudio fue de 5
ml' 4a6ml'" entre3y8 ml "y 8 mlb.

El agente activante de plaquetas fue cloruro de

calcio en dos ensayos '*'¢

14,15

y ninguno en los otros
dos ensayos

Dentro de la preparacién del plasma rico en

13,15

plaquetas se centrifugd una vez o dos ve-

ces 14,16.

La concentracién de leucocitos del plasma rico
13,15

en plaquetas fue baja en dos ensayos '>" y alta

en los otros dos '4!°

seglin sea menor o mayor a
la concentracién de leucocitos de la sangre total

respectivamente.

Todos los ensayos compararon contra placebo.
Tres de ellos '>!>1¢ ytilizaron suero salino como
placebo y el cuarto * no utilizé inyecciones in-
traarticulares en su grupo control.

Los desenlaces reportados en las revisiones sis-
temdticas fueron dolor (medido por escala de

tructurado denominado FRISBEE
(Friendly Summaries of Body of Evi-
dence using  Epistemonikos),  si-
guiendo un formato preestablecido,
que incluye mensajes clave, un re-
sumen del conjunto de evidencia
(presentado como matriz de evi-
dencia en Epistemonikos), metani-
lisis del total de los estudios cuando
sea posible, una tabla de resumen
de resultados con el método
GRADE y una seccién de otras
consideraciones para la toma de de-
cisién.
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dolor de WOMACQC) #>%1%12" funcionalidad
(medida por escala de funcionalidad de
WOMAC) #5610 \WOMAC total >>¢310, satis-

faccién del paciente °®

3,4,5,6,10

y efectos adver-
sos

El tiempo de seguimiento de los pacientes fue

de 6 meses 21416

15

en tres ensayos y de 12 meses
en uno

* La informacion sobre los estudios primarios es extraida desde las revisiones sistemdticas

identificadas, no directamente desde los estudios, a menos que se especifique lo contrario.

Resumen de los resultados

La informacién sobre los efectos del plasma rico en plaquetas estd basada en tres ensayos aleatorizados que incluyeron 140 pacien-

tes 121415 Un ensayo no aporté metanilisis '°.

Los tres ensayos midieron los desenlaces dolor (WOMAC), funcionalidad (WOMAC) y efectos adversos. Un ensayo [13] midi6 el
desenlace satisfaccién del paciente (48 pacientes).

El resumen de los resultados es el siguiente:

e Lainyeccidn intraarticular de plasma rico en plaquetas podria disminuir levemente el dolor articular en pacientes con artrosis,

pero la certeza de la evidencia es baja.

e No estd claro si las inyecciones intraarticulares de plasma rico en plaquetas mejoran la funcionalidad en la artrosis, porque la

certeza de la evidencia es muy baja.

e Lainyeccién intraarticular de plasma rico en plaquetas en la artrosis podria mejora la satisfaccién del paciente. La certeza de la

evidencia es moderada.

e  Esprobable que la inyeccién de plasma rico en plaquetas no presente efectos adversos en los pacientes con artrosis y de presen-

tarlos serfan no serios, autolimitados y directamente relacionados al niimero de inyecciones intraarticulares realizadas.

Plasma rico en plaquetas intraarticular para artrosis.

Pacientes

Intervencién
Comparacién

Individuos con artrosis

Plasma rico en plaquetas intraarticular (PRP)

Placebo

Efecto absoluto*

SIN plasma rico en

CON plasma rico

Efecto relativo

Certeza de la

Desenlaces evidencia
9
plaquetas en plaquetas (IC 95%) (GRADE)
Diferencia: pacientes por 1000

Dolor** 7,9 puntos 4,7 puntos
(Escala dolor de DM: 3,2 puntos menos - 69};‘3 aolzo
WOMAC: 0-20) (Margen de error: 1,84 a 4,55 menos) )
Funcionalidad fi- 26,2 puntos 16,3 puntos
sica™** e0O00O
(Escala funcionalidad DM: 9,9 puntos menos - Muy baja'?

de WOMAC: 0-68)

(Margen de error:5,82 a 13,99 menos)

Satisfaccién del pa-
ok okk

87 por 1000 | 680 por 1000

Diferencia: 593 mas

RR 7,82

®dO0O

i 2,02 230,20 Baja'*
clente (Margen de error: 89 a 1000 mds) ( 2 ) Y2
Se reportaron en 11 de 71 pacientes con
Ef
cctos adversos plasma rico en plaquetas y en 0 de 69 pacien- -- OO0 P
KKK Moderada®

tes sin plasma rico en plaquetas.
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Margen de error: Intervalo de confianza del 95% (IC 95%).

RR: Riesgo relativo.

DM: Diferencia de medias.

GRADE: Grados de evidencia del GRADE Working Group (ver mds adelante).

* Los riesgos SIN plasma rico en plaquetas estdn basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON
plasma rico en plaquetas (y su margen de error) estd calculado a partir del efecto relativo (y su margen de error).

** Dolor: evaluado por escala de dolor de WOMAC que es un sub-item de la escala WOMAC (Western Ontario and
McMaster Universities Osteoarthritis Index). Se utilizé la version tipo Likert en que cada item se responde como ninguno,
leve, moderado, severo o extremo puntuando un méximo de 4 puntos por item '7,'8. Escala dolor de WOMAC presenta
5 ftems por lo que se puntta desde 0 a 20. La diferencia minima clinica importante para mejoria es entre 0,67 a 0,75 para
los distintos sub-items (dolor, rigidez, funcionalidad) "].

***Funcionalidad fisica: evaluado por escala funcionalidad de WOMAC que es un sub-item de la escala WOMAC (Wes-
tern Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis Index). Se utilizd la versién tipo Likert en que cada item se responde
como ninguno, leve, moderado, severo o extremo puntuando un mdximo de 4 puntos por item '7,'8. Escala funcionalidad
de WOMAC presenta 17 items por lo que se puntda desde 0 a 68. La diferencia minima clinica importante para mejoria
es entre -9,1 a -7,9 para WOMAC funcionalidad) .

*xx Satisfaccién del paciente: incluida dentro de la evaluacién global del paciente, representa el nimero de pacientes
satisfechos a 6 meses de seguimiento (la revision sistemdtica no aporta mds informacién).

***x*Efectos adversos: dolor, rigidez, sincope, mareo, cefalea, nduseas, gastritis, sudoracién, taquicardia. Todos autolimi-
tados en dfas.

! Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por presentar riesgo de sesgo moderado de acuerdo con lo reportado por
las revisiones.

2 Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por inconsistencia ya que presenta un 1> de 82% en el metanilisis.

% Se disminuyé dos niveles de certeza de evidencia por inconsistencia ya que presenta un I* de 92% en el metandlisis.

4 Se disminuyé un nivel de certeza de evidencia por desenlace indirecto.

> Se disminuy6 un nivel de certeza de evidencia por imprecisién.

¢ Si bien algunos de los estudios encontraron efectos adversos y otro no, se decidié no disminuir la certeza de la evidencia
por imprecision porque la decisién probablemente no varia ya que los efectos adversos son infrecuentes y transitorios.
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Acerca de la certeza de

la evidencia (GRADE)*
[SPISPINPISY)

Alta: La investigacién entrega una muy
buena indicacién del efecto probable.
La probabilidad de que el efecto sea sus-
tancialmente distinto? es baja.
a0

Moderada: La investigacion entrega
una buena indicacién del efecto proba-
ble. La probabilidad de que el efecto sea
sustancialmente distinto} es moderada.
00

Baja: La investigacién entrega alguna
indicacidn del efecto probable. Sin em-
bargo, la probabilidad de que el efecto

sea sustancialmente distinto? es alta.

©000

Muy baja: La investigacién no entrega
una estimacién confiable del efecto
probable. La probabilidad de que el
efecto sea sustancialmente distintot es
muy alta.

*Esto es también denominado ‘calidad
de la evidencia’ o ‘confianza en los esti-
madores del efecto’.

tSustancialmente distinto = una dife-
rencia suficientemente grande como
para afectar la decisién

Otras consideraciones para la toma de decisién
A quién se aplica y a quién no se aplica esta evidencia

Esta revision se aplica a pacientes adultos con artrosis de rodilla sintomdticos. Sin em-
bargo, parece razonable extrapolar los resultados de este resumen a la artrosis de otras
articulaciones ya que la fisiopatologfa de dicha enfermedad y el mecanismo de accién de
la intervenci6n son similares independiente de la articulacién afectada.

Por otro lado, el uso de plasma rico en plaquetas estd en discusion en otras afecciones
musculoesqueléticas, las cuales no fueron incluidas en este resumen, por lo que a opinién
de los autores de este resumen, no parece razonable extrapolar los resultados de éste re-
sumen a otras condiciones.

Esta evidencia no se aplica a pacientes con tratamiento quirirgico previo, ya que las
revisiones no incluyeron dicha poblacién.

Sobre los desenlaces incluidos en este resumen

Los desenlaces incluidos en este resumen son aquellos considerados criticos para la toma
de decisiones segtin los autores de este resumen y concuerdan con la iniciativa COMET

! sefiala que tras un

(Core Outcome Measures in Effectiveness Trials) en cuyo articulo ?
consenso se determinaron los desenlaces mds relevantes para artrosis: dolor articular, fun-
cionalidad, satisfaccién del paciente, calidad de vida en relacién con la salud, situacién

laboral, mortalidad, reoperaciones y readmisién hospitalaria.
Balance riesgo/beneficio y certeza de la evidencia

Si bien la inyeccién de plasma rico en plaquetas intraarticular disminuye el dolor articu-
lar, ésta no se encuentra por debajo de la diferencia clinica minimamente importante
reportada en la literatura ' por lo que no es clinicamente relevante. Por otro lado podria
mejora la satisfaccién del paciente y no estd claro si conlleva mejor funcionalidad fisica
porque la certeza de la evidencia es muy baja.

13,14,15

Respecto a la seguridad de la intervencién: tres ensayos analizan efectos adversos

del plasma rico en plaquetas versus placebo intraarticular. Un ensayo '® presenta efectos

adversos autolimitados en dias y directamente relacionados al nimero de inyecciones intraarticulares. Ninguno de los otros dos

ensayos 41°

seguridad de la intervencién.

presenta efectos adversos en la intervencidn ni el grupo control, por lo que no es posible realizar una estimacién de la

En cuanto a la certeza de la evidencia, es baja para dolor ya que presenta riesgo de sesgo e inconsistencia serios. Acerca de la funcio-
nalidad fisica la certeza de la evidencia es muy baja debido a que el riesgo de sesgo es serio y la inconsistencia es muy seria. La certeza
de la evidencia de la satisfaccién del paciente es baja ya que presenta un serio riesgo de sesgo reportada por las revisiones sistemdticas
y es un desenlace indirecto. Para los efectos adversos la certeza de la evidencia es moderada ya que los resultados son imprecisos.

Consideraciones de recursos

Teniendo en cuenta que para obtener plasma rico en plaquetas se requiere personal, infraestructura y tiempo para extraer sangre y
procesarla, es una intervencién relativamente cara para el paciente.

Si a lo anterior sumamos que los beneficios son escasos, el balance entre el costo econémico y el beneficio es desfavorable.
Qué piensan los pacientes y sus tratantes

Existe una alta expectativa de los pacientes sobre este tipo de tratamiento para la artrosis, dado que actualmente el tratamiento no
quirdrgico que se ofrece es principalmente sintomdtico y requiere multiples cambios en el estilo de vida de los pacientes.

Actualmente la mayoria de los clinicos no indican de forma rutinaria plasma rico en plaquetas debido a la escasa evidencia que
demuestra su beneficio y dado el alto costo econémico que significa su aplicacién.

Diferencias entre este resumen y otras fuentes

La mayoria de las revisiones incluidas en este resumen concuerdan entre si respecto a un beneficio pequeio sobre el dolor y la

d 2,3,4,5,6,7,8,9,10,11

funcionalida al comparar inyecciones de plasma rico en plaquetas contra placebo. Se debe tener en consideracién que

ME 5/8



varias revisiones mencionan la mala metodologia de los estudios incluidos y la gran heterogencidad en la intervencién estu-
diada 3#4>678101L12 5or o que concluyen se requieren mds estudios con mejor metodologfa y homogeneizar la intervencién »*>711

para mejorar la calidad de la evidencia que hasta el momento es insuficiente.

Nuestro resumen estd en concordancia con la gufa NICE 2014 ?? para la artrosis, en la cual no recomienda por el momento el uso
de plasma rico en plaqueta intraarticular como alternativa de tratamiento no quirdrgico para la artrosis de rodilla.

¢Puede que cambie esta informacién en el futuro?

La probabilidad que las conclusiones de este resumen cambien en con futura investigacién son altas, debido a la incertidumbre
existente.

Se realizé una bisqueda en PROSPERO (International Prospective Register of Systematic Reviews) donde se encontraron ocho revisio-

nes en curso 23,24,25,26,27,28,29,30

que podrian cambiar los resultados de este resumen a futuro.
Se realiz6 una basqueda en la International Clinical Trials Registry Platform de la Organizacién Mundial de la Salud, donde se

encontraron siete ensayos en curso que pudiesen aportar ms informacién 31:323%343536.37,

Cémo realizamos este resumen
Notas

Mediante métodos automatizados y colaborativos recopilamos toda la eviden-
cia relevante para la pregunta de interés y la presentamos en una matriz de | Sicon posterioridad a la publicacién de este resumen

evidencia. se publican nuevas revisiones sistemdticas sobre este
tema, en la parte superior de la matriz se mostrard un
= . « . L » s s
o 2 aviso de “nueva evidencia”. Si bien el proyecto con-
= & = .., .s -
w 3 5 © templa la actualizacién periddica de estos resimenes,
5. .E,.&_ 8 . P , .
EmEr2xZn los usuarios estdn invitados a comentar en la pdgina
mgS8s®E5 Eg
[N e R A ]

web de Medwave o contactar a los autores mediante
correo electrénico si creen que hay evidencia que mo-

Shiz\g':{ .... tive una actualizacién mds precoz.
M
il o .. . Luego de crear una cuenta en Epistemonikos, al guar-
M
Kanchanatawan W ... dar las matrices recibird notificaciones automdticas
s cada vez que exista nueva evidencia que potencial-
Shen L
pe mente responda a esta pregunta.
Laver L , ; . .
2017 Este articulo es parte del proyecto sintesis de eviden-
Altman RD . cia de Epistemonikos. Se elabora con una metodolo-
2016 , . . .
Una matriz de evidencia es una tabla que compara revisiones sistemdticas que gfa preestablecida, siguiendo rigurosos estindares me-
respenden una misma pregunta. todoldgicos y proceso de revisién por pares interno.

Las filas representan las revisiones sistematicas, y las columnas muestran los

estudios primarios. Cada uno de estos articulos corresponde a un resu-

Los recuadros en verde corresponden a estudios incluidos en las respectivas men, denominado FRISBEE (Friendly Summary of
revisiones. B . . . . ..

: . s . e ody of Evidence using Epistemonikos), cuyo principal
El sistema detecta automaticamente nuevas revisiones sistematicas incluyendo 4 f g L£p )’ yop p
cualquizra de los estudios primarios en la matriz, las cuales seran agregadas si ObJCthO es sintetizar el conjunto de evidencia de una

SIRCIVETENIE TesnOncon 13 INEmS poalnis: pregunta especifica, en un formato amigable a los

Siga el enlace para acceder a la versién interactiva: Plasma rico en plaquetas | P rofesionales clinicos. Sus principales recursos se ba-

versus blacebo para artrosis san en la matriz de evidencia de Epistemonikos y and-

lisis de resultados usando metodologia GRADE. Ma-
yores detalles de los métodos para elaborar este FRIS-
BEE estdn descritos aqui:

htep://dx.doi.org/10.5867/medwave.2014.06.5997

La Fundacién Epistemonikos es una organizacién
que busca acercar la informacién a quienes toman de-
cisiones en salud, mediante el uso de tecnologias. Su
principal desarrollo es la base de datos Epistemoni-

kos.

www.epistemonikos.org
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http://www.epistemonikos.org/es/matrixes/59bbdba27db23a2a6c454f1e
http://www.epistemonikos.org/es/matrixes/59bbdba27db23a2a6c454f1e
http://dx.doi.org/10.5867/medwave.2014.06.5997
http://www.epistemonikos.org/
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