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1. Resumen en castellano

Introduccion: La artrosis de rodilla es una enfermedad degenerativa cronica bastante comun,
caracterizada por diferentes grados de desgaste en el cartilago articular. El abordaje
terapéutico puede ser terapia fisica, tratamiento farmacolégico y/o quirargico. Dentro de la
terapia farmacoldgica, en los ultimos afios destaca el uso de plasma rico en plaquetas (PRP),
de administracion intraarticular.

Objetivos: determinar el efecto clinico del PRP en el contexto de patologia degenerativa de
la rodilla. Ademas, determinar el grado de degeneracién articular en el cual es eficaz el
tratamiento con PRP, analizar la progresion de la enfermedad con el uso de PRP y las
diferencias existentes respecto al tratamiento con acido hialurénico y corticoides.

Material y método: se realiz6 una revision bibliografica utilizando la base de datos Pubmed,
seleccionando un total de 17 estudios (13 metanalisis y 4 revisiones), lo cuales cumplian los
criterios de inclusibn marcados. Se analizd la evolucion clinica mediante las escalas
funcionales WOMAC, EVA, KOOS y/o IKDC y la progresion de la artrosis mediante la escala
de Kellgren-Lawrence (KL).

Resultados: 3 estudios evaluaron la mejora funcional en grados 1-4 de la escala Kellgren-
Lawrence de artrosis de rodilla tras tratamiento con PRP, concluyendo una mejora
clinicamente significativa. 2 metanalisis fueron revisados para valorar la progresion de dicha
patologia tras la administracion intraarticular de PRP, no mostrando modificaciones
significativas en el grosor del cartilago. Se observé que el PRP resulta méas efectivo que el
acido hialurénico y los corticoides, sobre todo a largo plazo, mediante 16 y 9 estudios,
respectivamente.

Conclusiones: El tratamiento con PRP reduce el dolor y produce una mejora funcional en
todos los grados de Kellgren-Lawrence, no obstante la efectividad disminuye a partir de 23
KL. El grosor del cartilago articular no se modifica tras uso de PRP. El &cido hialurénico y los
corticoides, en el tratamiento de la artrosis de rodilla, son menos efectivos que el PRP,
especialmente a largo plazo.

Palabras clave: artrosis, degenerativa, rodilla, plasma rico en plaquetas.



2. Abstract

Background: Osteoarthritis of the knee is a fairly common chronic degenerative disease,
characterised by varying degrees of wear and tear on the articular cartilage. The therapeutic
approach can be physical therapy, pharmacological and/or surgical treatment. Within
pharmacological therapy, the use of platelet-rich plasma (PRP), administered intra-articularly,
has become more and more popular in recent years.

Objective: to determine the clinical effect of PRP in the context of degenerative knee
pathology. In addition, to determine the degree of joint degeneration in which PRP treatment
is effective, to analyse the progression of the disease with the use of PRP and the existing
differences with respect to treatment with hyaluronic acid and corticoids.

Methods: A literature review was conducted using the Pubmed database, selecting a total of
17 studies (13 meta-analyses and 4 reviews), which met the inclusion criteria. The clinical
evolution was analysed using the WOMAC, EVA, KOOS and/or IKDC functional scales and
the progression of osteoarthritis using the Kellgren-Lawrence (KL) scale.

Results: 3 studies evaluated the functional improvement in grades 1-4 of the Kellgren-
Lawrence scale of knee osteoarthritis after treatment with PRP, concluding a clinically
significant improvement. Two meta-analyses were reviewed to assess the progression of knee
osteoarthritis after intra-articular administration of PRP, showing no significant changes in
cartilage thickness. PRP was found to be more effective than hyaluronic acid and
corticosteroids, especially in the long term, in 16 and 9 studies, respectively.

Conclusions: PRP treatment reduces pain and produces a functional improvement in all
Kellgren-Lawrence grades, although effectiveness decreases from 23 KL. Articular cartilage
thickness does not change after PRP use. Hyaluronic acid and corticosteroids in the treatment
of knee osteoarthritis are less effective than PRP, especially in the long term.

Keywords: osteoarthritis, degenerative, knee and platelet-rich plasma.



3. Introduccidén

La artrosis de rodilla es una enfermedad degenerativa cronica bastante comun, caracterizada
por diferentes grados de desgaste en el cartilago articular. Afecta a personas de mediana
edad y ancianos provocando una degeneracion 6sea subcondral, en consecuencia, sufren
dolores y pérdida de movilidad en la zona afectada. [1, 2] Debido al aumento de la obesidad
en la poblacién y la mejora en la esperanza de vida, el nUmero de personas afectadas por la
artrosis de rodilla se estd incrementando. [3] Actualmente, esta patologia afecta
mundialmente a mas del 10% de la poblacién, con un 45% de riesgo crénico. Concretamente,
en Estados Unidos el coste suele ser superior a 5.000 dolares para estos pacientes. [3, 4, 20]
El abordaje terapéutico de la artrosis de rodilla puede ser terapia fisica, tratamiento
farmacoldgico o quirargico, estando este Ultimo reservado para los casos mas severos de
artrosis (una puntuacién igual o mayor a 3 en la escala radiol6gica de Kellgren-Lawrence
(KL)). [5] Dentro del tratamiento farmacolégico de esta patologia distinguimos farmacos
analgésicos y antiinflamatorios no esteroideos de administracion oral y farmacos de
administracion intraarticular (1A). [1]

Debido a sus buenos resultados clinicos y mejora sobre sintomas de artrosis en la rodilla
publicados, el plasma rico en plaquetas (PRP) ha sido el farmaco intraarticular mas empleado
en los Ultimos afios; no obstante, se utilizan como tratamiento de dicha patologia otros
inyectables intraarticulares, entre los que cabe destacar el acido hialurénico (AH) y los
corticoides (CS). [4, 6]

A pesar de los potenciales beneficios del uso de estos farmacos intraarticulares, en pacientes
con grados leves de degeneracion, no existe evidencia suficiente para corroborar la no
progresion del proceso artrésico tanto de técnicas no quirdrgicas como quirdrgicas.[1]

El PRP, derivado sanguineo aut6logo con alta concentracion de factores de crecimiento, se
prepara mediante dos centrifugaciones de la sangre del paciente, en una primera
centrifugacion se separan los eritrocitos y en una segunda centrifugacion se obtiene la

concentracion de plaquetas. Algunos autores califican la terapia con PRP intraarticular de



modificadora de la enfermedad puesto que se ha evidenciado que es un tratamiento muy
poco invasivo, utilizado para promover la regeneracién de los tejidos, ya que facilita una
concentracion de factores de crecimiento autélogos, lo cual también se ha evidenciado en
algunos estudios prospectivos aleatorizados, especialmente en grado leve-moderado de esta
patologia, mostrando alivio sintomatico en la artrosis de rodilla. Asimismo, el PRP también
promueve efectos antiiflamatorios, al actuar sobre interleucinas como la IL-1, siendo ésta una
diana en la que se estan centrando las nuevas terapias. [1,7, 8, 9]

Si bien, actualmente existe controversia sobre qué tipo de inyeccion intraarticular es mas
eficaz para el tratamiento de la artrosis de rodilla. Diversos autores han estudiado el
tratamiento con PRP comparandolo con AH, CS o placebo para concluir cual es mas efectivo,
obteniendo diferentes resultados. Es por ello, que en esta revision se quiere determinar la

efectividad del PRP y compararlo con otras terapias IA ya mencionadas.

4. Justificacion

Actualmente el plasma rico en plaguetas es un tratamiento considerablemente utilizado en el
campo de la medicina, y de una forma mas concreta en el area de Cirugia Ortopédica y
Traumatologia o en Rehabilitacién para el tratamiento de la patologia degenerativa de rodilla.
No obstante, se disponen de otras opciones terapéuticas médicas con resultados
beneficiosos para dicha patologia, existiendo cierta controversia sobre cual resulta mas
efectiva.

Por ello, el interés de esta revision bibliografica arraiga en conocer los resultados
proporcionados por los diferentes metanalisis y revisiones sistematicas analizados en relacion
a la mejora de artrosis de rodilla mediante la inyeccién de PRP, asi como la disimilitud frente
a otros tratamientos médicos (acido hialurénico, corticoides, placebo, ejercicio...), y de este
modo, poder disponer de un documento que detalle la evidencia clinica actual en el

tratamiento médico de dicha patologia.



5. Hipotesis

Nuestra hipotesis de partida es que la inyeccion intraarticular de PRP resulta en una mejoria
clinica estadisticamente significativa como tratamiento de la patologia degenerativa de rodilla,
si bien, con escasos resultados en grados avanzados de degeneracion con un grado =3 de
Kellgren-Lawrence.
Hipodtesis secundarias:

e Eluso de PRP no disminuye la progresion de la enfermedad.

e El PRP es la inyeccion intraarticular con un resultado mas eficaz respecto a otros

tratamientos disponibles intraarticulares, con mejores resultados clinicos a largo

plazo.

6. Objetivos

El principal objetivo de este trabajo es determinar el efecto clinico, mediante escalas
funcionales, del PRP en el contexto de patologia degenerativa de la rodilla, asi como el grado
de degeneracion articular en el cual es eficaz, mediante la escala Kellgren-Lawrence. Como
objetivos secundarios:

e Analizar la progresién de la enfermedad con el uso de PRP.

e Analizar las diferencias existentes respecto al tratamiento con acido hialurénico y

corticoides.

7.Material y métodos

7.1 Protocolo y registro del estudio

Esta revision ha sido aprobada por la Oficina de Investigacion Responsable de la Universidad
Miguel Herndndez con Cdédigo de Investigacion Responsable: TFG.GME.JJPC.LLL.221128.
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7.2 Disefio del estudio

Se disefié un estudio tipo revision bibliografica utilizando la base de datos Pubmed centrada
en aquella bibliografia méas recientemente publicada y con mayor nivel de evidencia,

revisiones sistematicas y metanalisis, sobre el tema en cuestion segun los siguientes criterios.

7.3 Criterios de seleccion

Fueron seleccionados los articulos cientificos que cumpliesen con los siguientes criterios de
seleccion:

e Estudios: revision, revision sistematica y/o metandlisis.

e Pacientes diagnosticados de artrosis de rodilla.

e Estudios que estén escritos en inglés y/o espafiol.

e Que dispongan de texto completo.
Y minimo uno de los siguientes criterios:

e Que analicen la efectividad de inyecciones de PRP.

e Que comparen PRP versus otros tratamientos inyectables.

e Que incluyan como medida de resultado el alivio de dolor o mejoria funcional

evaluados mediante alguna escala de las citadas a continuacion.

El descarte de los diferentes articulos se realizé en base a los siguientes criterios de
exclusion:

e Estudios en animales.

e Estudios de inyeccion intraarticular de PRP en cirugia de rodilla previa o posterior.

e Estudios de infiltraciones combinadas de PRP con otros farmacos inyectables.

e No escritos en inglés o espafiol.

e No dispone de texto completo.

e No dispone de grupo control.

10



¢ No dispone de los datos relevantes o duplicados.

e Estudios que no disponen de resultados cuantitativos.

7.4 Estrategia de busqueda

Fijados los criterios de inclusién, se utilizé para la seleccién bibliografica la base de datos
PubMed, a fecha de 31/12/2022. Se realizaron multiples busquedas con diferentes palabras
clave hasta hallar aquella que englobaba los articulos mas Utiles para esta revision. La
busqueda final se realiz6 mediante la siguiente ecuacion: ((osteoarthritis) OR (degenerative))
AND (knee*)) AND (PLATELET-RICH PLASMA).
Como palabras clave fueron utilizados los términos MESH: “osteoarthritis”, “degenerative”,
“knee” y “platelet-rich plasma”.
Se establecieron los siguientes filtros:

e Metandlisis

e Revision

e Revision sistematica

e Idiomas inglés o castellano

e Resumen: nos ayuda a saber si el articulo contiene los criterios de seleccion que se

han establecido.

e [Fecha de publicacién: dltimos 2 afios.

No obstante, en un primer momento se iba a realizar una revision desde el 2020, sin embargo,
dada la cantidad de estudios publicados y que se excedia en referencias bibliograficas
aceptadas en este trabajo, se decidio limitar la busqueda a los dos ultimos afios 2021 y 2022,
al comprobar que en ellos se recogian los resultados de los metanalisis méas relevantes

publicados en el 2020.
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7.5 Seleccion de estudios

Todas las publicaciones que se obtuvieron segun la ecuacién de busqueda descrita, fueron
estudiadas y revisadas por dos personas de forma duplicada e independiente, con el fin de
tener una conclusion objetiva. Se procedié del mismo modo tras la seleccion de las
referencias bibliograficas y si en alguna no habia consenso, se realizaba una reunién con un

tercer revisor para llegar al acuerdo.

Al realizar la busqueda en PubMed con las palabras clave aparecieron un total de 320
estudios. Tras aplicar los criterios de busqueda se redujo a 96 articulos, de los cuales 57
fueron excluidos tras leer el titulo y/o resumen y 11 se excluyeron por no disponer del texto
completo gratis. Tras la lectura completa de 28 articulos, fueron excluidos 11, ya que incluian
estudios con animales (1) y datos nos relevantes (10).

Por consiguiente, 17 han sido las referencias bibliograficas incluidas: 13 metanalisis y 4
revisiones. En la Figura 1 se puede ver el diagrama de flujo de las fases de la revision llevada

a cabo.
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Figura 1. Diagrama de flujo de blusqueda bibliografica

7.6 Extraccion de datos

Una vez recogidos los 17 estudios finales, se procedié a la extraccion de los datos mas

relevantes, recogiéndolos en una tabla de Excel.

e Afo de publicacion.

Tipo de estudio.

Nombre del primer autor.
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e Poblaciéon: qué pacientes han sido incluidos y qué grado de artrosis presentaban
mediante la escala Kellgren-Lawrence.

e Intervencion: inyectables intraarticulares que han sido estudiados.

e Resultados: valoracion mediante escalas funcionales (Escala visual analdgica,
Western Ontario and McMaster Universities Arthritis Index, International Knee
Documentation Committee score y/o Knee injury and Osteoarthritis Outcome Score).

e Resultados radiolégicos (progresion de artrosis).

e Comparacién PRP versus (vs) acido hialurénico.

e Comparacién PRP vs corticoides.

e Resultados.

e Conclusiones.

No todos los estudios incluian todos los datos mencionados.

7.7 Evaluacion clinica

Actualmente, se cuentan con diversas herramientas para medir la eficacia de los tratamientos
en pacientes. Resulta importante realizar estas valoraciones con el fin de hacer un mejor uso
en la practica e investigacion clinica, asi como facilitar informacién a pacientes y gestores
sanitarios. [10]
e Escala visual analégica (EVA). Evalla el dolor mediante una linea recta que va de 0
(sin dolor) a 10 (dolor insoportable).
e Western Ontario and McMaster Universities Arthritis Index (WOMAC). Cuestionario
global de miembro inferior que evalla items de dolor, rigidez y funcionalidad.
e International Knee Documentation Committee score (IKDC). Escala especifica de la
rodilla. Cuestionario en el que el sujeto responde en referencia a los sintomas, la

funcionalidad y la actividad deportiva.
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e Knee injury and Osteoarthritis Outcome Score (KOOS). Encuesta en la que el paciente
informa de los sintomas, la rigidez, el dolor, las actividades -cotidianas, la

funcionalidad, actividades deportivas y la calidad de vida.

8. Resultados

Un total de 17 estudios, en los que se incluyen 13 metandlisis y 4 revisiones sistematicas, se
han incluido en este trabajo para realizar una revision sobre la evidencia clinica actual del

PRP como tratamiento en pacientes con artrosis de rodilla.

8.1 Valoracion funcional

Tres referencias de esta revision, donde la poblacién a estudio tenia artrosis de rodilla de
grado 1 a 4 de KL, han estudiado la mejora funcional obtenida tras el tratamiento con PRP,

mediante las escalas de WOMAC, EVA, IKDC y/o KOOS.

En primer lugar, el metanalisis de 2022 de Prodromidis et al. [6] estudi6 el efecto clinico del
PRP mediante trece estudios, concluyendo una mejora clinica estadisticamente significativa,
independientemente del efecto en el cartilago. En este estudio se menciona también la guia
del 2021 de la Sociedad Estadounidense de Cirujanos Ortopédicos (AAOS), donde a pesar
de que el PRP puede producir una mejoria en la artrosis sintomatica, debido a la limitada
evidencia disminuy6 la recomendacion del uso de PRP.

Por otro lado, el metandlisis de treinta y un estudios de Vilchez-Cavazos et al. [7] (2022)
concluy6 una mejora significativa del dolor mediante EVA (Diferencias de medias (DM): -1,05
(IC95%: -1,41, -0,68); p< 0,00001) y funcional con WOMAC y KOOS (DM: -1,00 (IC95%: -
1,33, - 0,66); p<0,00001). Asi mismo en un subanalisis, concluyd una mejora significativa del

dolor con la escala EVA tanto en grados 1-3 KL (DM: - 1,20 (IC95%: -1,64, -0,76); p<0,00001)
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y 1-4 de KL (DM: - 1,15 (IC95%: -1,55, -0,75); p<0,00001), y mediante WOMAC mostré una
mejora funcional significativamente estadistica para los estadios 1-2 (DM: -1,25 (IC95%: -
2,35, -0,14); p= 0,03), 1-3 (DM: - 0,83 (IC 95%: -1,19, -0,47); p< 0,00001) y 1-4 (DM: - 1,36
(1C95%: - 2,38, - 0,35); p= 0.009).

En la revision del 2022, Rodriguez-Merchan [3] concluyé que continla existiendo

controversia, a pesar de que a corto plazo se reduce el dolor al recibir tratamiento con PRP.

8.2 Progresion artrosis

En la revision realizada se han encontrado dos metanalisis que evaluaron la efectividad del
PRP en relacién a la progresion de la artrosis de rodilla, mediante las mediciones del grosor
del cartilago. (Tabla 1).

En primer lugar, en el metandlisis de Sax et al.[4] (2022) se evalué las modificaciones
estructurales del cartilago de la rodilla mediante siete estudios; cinco de estos compararon
PRP con el grupo control de AH obteniendo como resultado en dos estudios que a los seis
meses de seguimiento el PRP resultaba mas efectivo y mejoraba la progresion de KL. Por
otro lado, en el metanalisis de tres estudios, no se mostraron diferencias significativas entre
tratamientos a largo plazo. Por otro lado, en el resto de estudios se observd controversia en
el seguimiento a doce meses. En consecuencia, concluy6 que el PRP no es superior a otros
tratamientos en relacién a las modificaciones del cartilago.

En segundo lugar, Prodromidis et al. [6] (2022) valoré la diferencia del grosor del cartilago
mediante ecografia y/o resonancia magnética (RMN). El resultado del metanalisis evidencio
gue no hubo un aumento significativo del grosor del cartilago femoral tras el tratamiento con
PRP. También determinan que tras la administracion de PRP hubo una reduccién no
significativa del grosor del cartilago tibial. Un Gltimo metanalisis que se recoge expuso una
disminuciéon no significativa del grosor en general. Por todo ello, se concluyé que el

tratamiento de la artrosis de rodilla con PRP no se asocia a un incremento significativo del
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grosor del cartilago y que los cambios no se asocian con los resultados clinicos; por ende, no

recomienda el PRP como terapia condrogénica.

Tabla 1. Metanalisis que valorar la progresion funcional

Autor- Afio N total KL T.5(m) Resultados
(PRP/control)
Saxetal.- 74/69 &6 Disminucion de la vascularizacion sinovial,
2022 hipertrofia y derrame (P = 0,035); y mejoria
1-3 de la progresion de KL (P = 0,003)
229/233 8-12 (DM: - 0,01 {IC95%: -0,19, 0,18); P =0,91)
Prodromidis et al. —
2022 n=313 2-4 6-12 CFM (DM: 0,068 (IC95%: -0,05, 0,18); p=
0,259)
n=210 2-3 6-12 CFL (DM: 0.064 (1C95%: -0,02, 0,14); P
=0,13).
n=87 2-3 6-12 MTM (DM: - 0,105 (IC95%: -0,29, 0,07); p=
0.263)
85/60 Outerbri 12 Cartilago total (DM: -0,075 (1C95%: -0,30,
dge 2-3 0,15); p=10,513)

M total: tamario muestral. PRP: plasma rico en plaguetas. KL: Kellgren-Lawrence. T. 5 (m): tiempo de  seguimiento (meses). DM:
diferencia media. NR: no refiere. CFM: céndilo femoral medial. CFL: condilo femoral lateral. MTM: meseta tibial medial.

8.3 PRP vs AH

Dieciséis estudios han sido revisados para valorar si el PRP es mas efectivo que el AH en el
tratamiento de la artrosis de rodilla, independientemente del grado de artrosis segun la escala
KL. (Tabla 2).

De entre ellos, nueve metandlisis y una revision estan a favor del uso de PRP como
tratamiento en la artrosis de rodilla frente al AH [2, 3, 4, 6, 7, 11, 13, 15, 17,18], mientras que
cuatro de ellos no hallaron diferencias significativas entre ambos tratamientos a corto plazo,

sin embargo, si se mostraba una mejoria significativa a largo plazo. [8, 9,16].
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Por una parte, en el 2022, Sax et al. [4], en el metanalisis de siete estudios concluy6 que el
PRP mejoraba significativamente la EVAy WOMAC, DM: -0,66 (1C95%: -1,43; 0,11); p<0.001
y DM: 8,32 (IC95%: 13,03, 3,61); p<0,001, respectivamente.

En el metandlisis de Belk et al. [11] (2021) de ocho estudios se demostr6 una mejoria
significativa de la puntuacion WOMAC, a corto y largo plazo, e IKDC, a largo plazo. Sin
embargo, no se hallaron diferencias significativas en la EVA ni a corto ni a largo plazo.

Por otro lado, los resultados del metandlisis de Filardo et al. [15] (2021), mostraron una mejora
significativa de WOMAC que al inicio era leve, pero a largo plazo (12 meses) aumentaba. En
el alivio del dolor medido con EVA, no hubo diferencias significativas a corto plazo, sin
embargo, a largo plazo mejoraba significativamente gracias al PRP. No se hallaron

diferencias significativas ni en IKDC ni en efectos adversos.

Por otra parte, Hong et al. [9] (2021) no mostraron diferencias significativas a corto plazo,
pero si a los doce meses en las escalas EVA, IKDC y WOMAC; respecto a los efectos
adversos no hallé diferencias significativas.

En el 2021, la revision de Anil et al. [17], concluyé que el PRP, segun la EVA, es el tratamiento
mas efectivo, estadisticamente significativo, a corto plazo, pero a largo plazo, aunque tiende
a presentar mayor eficacia, no es estadisticamente significativo. Como curiosidad, se aprecio
gue, a partir del sexto mes, el AH de alto peso molecular y los corticoides son menos efectivos
que el placebo. EI PRP también mejor6 la escala WOMAC, sobre todo a largo plazo donde
fue estadisticamente significativo.

Por ultimo, Prodromidis et al. [6] (2022), mediante el metanalisis de tres estudios (uno versus
AH y dos versus ejercicios), determin6 que no hubo diferencias significativas en la mejora del

cartilago de rodilla; no obstante, clinicamente fall6 a favor del PRP.

En contraposicién, dos metanalisis [12, 14] no hallaron, en las mediciones con la escala
WOMAC, diferencias significativas entre el PRP y el AH, para el alivio del dolor o una mejora
funcional. Asi como tampoco encontraron diferencias significativas para los efectos adversos.
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Tabla 2. Recopilacion de estudios que comparan PRP vs AH.

Autor N total
—afio (PRP{AH)
Prodromidis et al. 58/20
-2022
Lin et al. - 2022 372/458
Sax et al. 432/534
- 2022
Hong et al. MR
-2021
Gong et al. 338/323
-2021

KL

1-4

NR

1-3

NR

1-4

T8
(m)

65—
12

NR

1-12

1-12

DM

No diferencias significativas
(Hedges’ g: 0,217; 1C95%: 0,177; 0,611; p= 0,281)
DM significativa a favor de PRP (no datos cuantitativos)

EVA (DM: -0,66 (1C95%: -1,43; 0,11); p<0.001)

WOMAC [DM: 8,32 (IC95%: 13,03; 3,61); p<0,001)
EVA

1m (DM: —0,004 (1C95%: -0,72; 0,64); p=0,91)

3m (DM: -0,25 (IC35%: -0.40; -0,10); p<0,05)

6m (DM: —0,56 (IC95%: -1.19; -0,8); p=0,09)

12m (DM: -0,69 (1C95%: -1,14; -0,25); p<0,05)
EVA total (DM: -0,47 (IC95%: -0,70; -0,24))

WOMAC
1m (DM: -8,55, (IC95%: -26,69; 9,95); p= 0,36).
3m (DM: -4,96 (IC95%: -10.18; -0.25); p= 0,06).
6m (DM: —7,54 (IC95%: -10.54; -4.54); p< 0,05).
12m (DM: -8,48 (IC95%: -12.13; -4.83); p< 0,05).
WOMAC total (DM: -7,51, (IC95%: -9,60; -5,43))

IKDC
2m (DM: 0,46 (IC95%: -2,31; 3,23); p=0,75)
6m (DM: 7,96 (IC95%: 4,46; 11,46); p< 0,05)
12 m (DM: 6,35 (IC55%: 1,39; 12,50); P< 0,05)
IKDC total (DM: 5,77 (IC355%: 3,16; -8,37))
EVA

6m (DM: 6,26 (IC95%: -2,76; 15.27); P=0,17)

WOMAC
1m (DM: 1.33 {ICS5%: 0,43; 2.23); p<0,05)
6m (DM: 4,79 (IC95%: 4,00; 5,59); p<0,05)
12m (DM: 3.85(1C95%: 2,66; 5,04); p<0,05)
WOMAC total (DM: 3,39 (IC95%: 2,85; 3,92))

IKDC
2m (DM: -0,58 (IC95%: -5,78; 4,62); p=0,83)
6m (DM: 6,51 (IC95%: -0,01; 13,03); P=0,05)
12m (DM: 5,72 (IC95%: -5,16; 16,59); P=0,30)
IKDC Total (DM: 3,73 (IC95%: -0,95, 8,41))
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Belk et al. B11/797 1-4 e- EVA
-2021 24m  <12m (DM: -0,53 (IC95%: —23,07, 22,01); p=0,96)
212m (DM 9,80 (IC95%: —20,5, 0,89); p=0,07)
EVA total [DM: -7,19 (IC95%: -15,31, 1,53))

WOMAC

<12m (DM: —18.40 [IC95%: -33,81, -3,00); p< 0,0001)
>12m (DM: -13,63 (IC95%: -18.17, -9,09); p< 0,0001)
WOMAC Total (DM: -15.91 (IC95%: -21.66, -10.15))

IKDC
>12m (DM: 6,65 {IC35%: 2,07, 11,24); p= 0,004)
Nie et al. 565/534 NR 6-12  'WOMAC
-2021 (DM: —0,59 (IC95%: -0,97; -0,21); p= 0,003)
Maja et al. MR 1-3 1-12 WOMAC
-2021 12m (DM: -11,48 {IC35%: -17,33, -6,08))
Han et al. MR 1-4 NR  WOMAC
-2021 Dolor (DM: -0,38 (1C95%: 0,07, 0,68))
Funcional (DM: 0,02 (IC95%: 0,38, 0,42))
Filardo et al. MR NR 1-12  EVA
-2021 1m (DM: -0.21 (IC95%: 0,67, 0,26); p=0,01)

12m (DM: -1,21 (IC95%: -1,91, -0,5); p<0,001)

WOMAC
1m (DM: -2,62 (IC95%: -3,47, -1,77); p<0,001)
12m (DM: -11,34 (IC95%: -14,78, -7,91))

IKDC
6m (DM: 4,09 (IC95%: -1,82, 10,00})
12m (DM: 4,61 (IC95%: -2,68, 11,90))

Anil et al. NR MR 1-24 EVA (compard con placebo)
-2021 4-6 sem
PRP (DM: -11,86 {IC95%: -15,3, -4,42))
AH (alto peso) (DM: -6,58 (IC95%: -11,47, -1,68))

12m
PRP (LR) (DM: -13,46 (1C95%: -29,85, -2,92))
AH (alto peso) (DM: -4,62 (1C95%: -8,40, 17,64])

WOMAC (comparo con placebo)

3m

PRP (LR) (DM: -18,01 (IC95%: -27,13, -8,89))

AH (alto peso) (DM: -16,22 (IC95%: -25,52, -6,92))

12m

PRP (LP) (DM: -13,28 (IC95%: -28,74, 2,18))

PRP (LR) (DM: -7,65 (IC95%: -27,18, 11,88))

AH (alto peso) (DM: -1,77 {IC95%: -19,32, 15,78))

M Total: tamafio muestral total. KL: escala Kellgren-Lawrence. T.5 (m): tiempo de seguimiento (meses). DM: diferencia media.
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8.4 PRP vs CS

Siete metanalisis y dos revisiones sisteméaticas fueron examinados con el objetivo de conocer
si el PRP resulta mas efectivo que los corticoides en el tratamiento de la artrosis de rodilla.
De estos estudios, seis apoyaron el PRP frente al uso de CS [4, 12, 13, 14, 15, 19], entre los
cuales cabe destacar dos metandlisis:

Por un lado, el de Nie et al. [12] (2021), dada la alta evidencia (heterogeneidad aceptable),
donde se observé que el PRP presentaba una mejora clinicamente significativa frente a los
Cs.

Por otro lado, el metanalisis de 8 estudios de Mclarnon et al. [19] (2021), con seguimiento a
los seis meses, evidencié que en los grados 1-2 y 3-4 KL el PRP presentaba una mejoria no
significativa. Sin embargo, en los grados 2-3 KL la mejoria con PRP fue significativa. En el
subanalisis de WOMAC se demostré que el PRP reduce significativamente el dolor y la
rigidez. Ademas, se midieron los resultados mediante KOOS: al inicio PRP y CS eran de
eficacia similar, si bien a largo plazo el PRP mejoraba las puntuaciones. Por todo ello,

concluy6 que el CS es inferior al PRP en el manejo de la artrosis de rodilla.

Dos estudios [9, 17] no mostraron diferencias significativas al inicio del tratamiento mediante
la escala EVA, con todo si revelaron que a largo plazo el PRP resultaba mas eficaz. No
obstante, el metandlisis de Hong et al. [9] (2021) no hall6 diferencias significativas a los seis
meses de control mediante WOMAC. Por otro lado, en la revision de Anil et al. [17] (2021),
como se ha mencionado anteriormente, se observé que los CS y el AH resultaron menos

efectivos que el placebo a largo plazo.

Cabe mencionar que dos metanalisis [19, 14] mostraron que el PRP producia una mejora

funcional pero no resulté estadisticamente significativa.
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9. Discusion

Esta revision ha sido realizada para conocer como afecta clinicamente el PRP en la artrosis
de rodilla, determinar en qué grado de artrosis es eficaz, estudiar como evoluciona esta
patologia tras las inyecciones intraarticulares de PRP, asi como valorar si existen diferencias
respectos a otros inyectables, tales como el AH y los CS. Para ello, han sido revisados trece
metanalisis y cuatro revisiones.

Tres estudios [3, 6, 7], publicados todos en el 2022, evaluaron la mejora funcional tras el
tratamiento con PRP, mostrando una mejora significativa. Por un lado, Prodromidis et al. [6]
concluyé que el tratamiento con PRP resultaba en una mejora clinica estadisticamente
significativa, independientemente del efecto sobre el cartilago. Sin embargo, no expone los
datos cuantitativos, y los trece estudios en los que se basé recogen los resultados en
diferentes escalas, con lo cual existe una heterogeneidad que se ha de tener en cuenta. El
metanalisis de Vilchez-Cavazos et al. [7], mostré una mejora sintomatica estadisticamente
significativa con el uso de PRP. No obstante, también se observé heterogeneidad, dado que
el tiempo de seguimiento, el niumero de inyecciones de PRP, asi como el volumen, eran

diferentes y cada estudio reportaba los resultados mediante distintas escalas.

En lo que respecta a la progresion de la artrosis de rodilla, ha sido valorada a través de dos
metanalisis [4, 6]. Por un lado, Sax et al.[4] valoré las variaciones del cartilago mostrando que
a los seis meses existe una mejora tras el uso de PRP, siendo este mas efectivo que el AH.
Sin embargo, en el metanalisis de tres estudios a largo plazo, no encontré diferencias
significativas. Estas diferencias pueden ser explicadas por la mayor heterogeneidad y menor
tamafio muestral que conforman los estudios en los que se basan los hallazgos a medio plazo,
6 meses. Prodromidis et al. [6] concluy6 que el PRP no es util como condrogénico, dado que
no se mostré un aumento significativo del grosor del cartilago. Si bien, de los estudios que
incluyeron con escaso tamafio muestral y alta heterogeneidad, solo dos eran ensayos

controlados aleatorizados.
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Por otra parte, se revisaron dieciséis estudios para comparar el PRP frente al AH y ver si
existen diferencias entre ambos. La mayoria de la bibliografia consultada, diez metanalisis y
cuatro revisiones, estan a favor del tratamiento con PRP vs AH [2, 3, 4, 6, 7, 8, 9, 11, 13, 15,
16, 17, 18]. Algunas de ellas [9, 17] presentan datos estadisticos robustos para favorecer a
largo plazo el uso del PRP, a pesar de contar con estudios muy heterogéneos.

Para finalizar, en la revision realizada de PRP vs CS se encontraron seis estudios [4, 12, 13,
14, 15, 19] que mostraron una mejora clinica superior gracias al PRP, frente a un metandlisis
[9] y una revision [17] que solo concluyeron diferencias a largo plazo a favor del PRP. En
contraposicion, dos metanalisis [19, 14] mostraron una mejora funcional tras el uso de PRP,
pero no fue estadisticamente significativa. Cabe destacar, entre todos estos estudios, los
resultados obtenidos por Nie et al. [12]. Su metanalisis abarca un estudio exhaustivo de la
heterogeneidad de los diferentes estudios, asi como un analisis por subgrupos para intentar
disminuir la misma y con todo esto refieren un beneficio en las escalas clinicas del PRP frente
a los corticoides. En el metanalisis de Mclarnon et al. [19] los resultados también apoyaron el
uso de PRP, aunque la mejora no fue significativa en los grados 1-2 y 3-4 de KL, Gnicamente
resulto significativa a favor de PRP en grados 2-3 KL. Referente a este metandlisis el tiempo
de seguimiento fue mayor, de tres a doce meses e incluyé todos los grados de KL, asi como
también hubo una gran variabilidad en la edad de los pacientes a estudio (de treinta a noventa

anos).

Limitaciones del estudio

Una de las principales limitaciones del presente estudio ha sido el reducido tamafio muestral
de la mayoria de los metandlisis y revisiones, complicando de ese modo la aplicacion a nivel
poblacional de esos datos. Por otro lado, existia alta heterogeneidad en la mayoria de los
metanalisis, debido a diferencias tales como, grupo control con diferentes tratamientos,

diferente tiempo de seguimiento o nimero de infiltraciones.
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Otra de las complicaciones que hemos encontrado a la hora de realizar la revision ha sido la
falta de datos aportados por los diferentes estudios. Ocho referencias [1, 2, 8, 9, 12, 15, 16,
17] no determinan el grado de artrosis de rodilla de la muestra, y muy pocos determinaban el
grado de artrosis pre y post-tratamiento. Ademas, en determinados estudios no se
especificaba correctamente qué tratamiento 1A se administraba al grupo control, haciendo
dificil su comparacion. De entre aquellos estudios que referian el tiempo de seguimiento de
los pacientes, la mayoria incluian hasta méaximo 12-18 meses de seguimiento. Como se
observa en el analisis de supervivencia publicado por Sanchez et al. 2021 [21], la
supervivencia a 5 afos vista de los pacientes tratados con PRP es del 85,7%. En base a
estos datos, se deberian plantear estudios a mas largo plazo para indagar si realmente

existen diferencias claramente significativas respecto al uso de las distintas terapias IA.

Implicaciones para la practica clinica

Seria conveniente para futuros estudios, ampliar el tamafio muestral y homogeneizar los
estudios para mejorar la validez externa de la evidencia y también con ello, su aplicacion a la
poblacion general.

Es importante disponer de estudios con una alta evidencia cientifica, ya que estamos ante
una terapia costosa. Por otro lado, seria conveniente realizar un trabajo que evalle el coste-
efectividad de las terapias vistas en este trabajo, ya que a pesar de que el PRP puede resultar

mas efectivo, asi mismo puede ser mas costoso que otras terapias mencionadas.

10. Conclusiones

e El tratamiento de la artrosis de rodilla con PRP reduce el dolor y produce una mejoria
funcional en todos los grados de KL, sin embargo, a partir de un estadio >3 KL, la

efectividad del PRP disminuye.
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No se producen modificaciones significativas en el grosor del cartilago articular tras la
administracion |IA de PRP.
El PRP resulta mas efectivo que el AH y que los corticoides en el tratamiento de esta

patologia, especialmente a largo plazo.
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