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1. ABSTRACT

La creciente prevalencia de la enfermedad articular de grandes y pequefias
articulaciones ha motivado que, en las ultimas décadas, se hayan propuesto diferentes
alternativas de tratamiento intraarticular con productos, dosis y frecuencia de
tratamiento variable, no pudiéndose obtener hasta el momento resultados
concluyentes acerca de su eficacia.

Con esta revision bibliografica buscamos comparar la evidencia existente sobre
las distintas técnicas intraarticulares disponibles actualmente para el tratamiento de la
osteoartritis, asi como llevar a cabo una serie de recomendaciones basadas en la
evidencia disponible para su empleo en la préctica clinica.

Los corticoesteroides reducen el dolor y la inflamacién en pacientes con
osteoartritis en fase de reagudizacién. Pese que sus efectos adversos suelen ser
transitorios, hay que evitar su administracién conjunta con anestésicos locales por su
potencial efecto condrotéxico.

El acido hialurénico actua sobre la mecdnica de la articulaciéon y sobre la
inflamacién, produciendo un alivio del dolor y una mejora de la funcién a medio plazo.
Se prefieren las formulaciones no aviares y de alto peso molecular.

El plasma rico en plaquetas tiene efectos anabdlicos y antiinflamatorios sobre la
articulacion, proporcionando un alivio del dolor y una mejora de la funcionalidad a largo
plazo, especialmente en pacientes jovenes y con osteoartritis leve/moderada.

La técnica de mas reciente aparicion es el empleo de células madre
mesenquimales y por ello la evidencia al respecto es mas limitada. Existen estudios que
avalan su eficacia sobre el dolor y la funcién de la articulacién, pero no esta claro su
potencial regenerativo sobre la articulacion.

n u n L

Palabras clave: “osteoartritis de rodilla”, “corticoesteroides”, “acido hialurénico”
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“plasma rico en plaquetas”, “células madre mesenquimales”.

Due to the increasing prevalence of intraarticular disease in the last few decades,
new intraarticular treatments have emerged, each of them with a different composition,
dosage and administration frequency. Thus far, we have not been able to draw definitive
conclusions about their efficacy.

The aim of this review is to compare the existent evidence on the use of intra-
articular therapies that are nowadays available for the treatment of osteoarthritis as
well as to establish some recommedations for their use in clinical practice.

Corticosteroids reduce pain and swelling in patients in an acute phase of
osteoarthritis. The adverse effects are usually transient but the concommitant use of
local anesthetic must be avoided because of its condrotoxic effect.



Hyaluronic acid acts as an anti-inflammatory and a lubricant for articular
cartilage providing benefits on pain and articular function in the mid-term. We prefer
non-aviar and high molecular weight formulations.

Platelet rich plasma has anabolic and anti-inflamatory effects on the articulation,
reducing pain and improving articular function in the mid and long term, particularly in
young patients with mild/moderate osteoarthritis.

Due to the recent developement of mesenquimal stem cells, the evidence we
possess is still quite limited. Several studies have demonstrated that they provide some
pain relief as well as a better articular funcion, however their regenerative effect remains
unclear.

Keywords: « knee osteoarthritis », « corticosteroids », « hyaluronic acid »,
« platelet rich plasm » « mesenquimal stem cells ».

2. INTRODUCCION

La creciente prevalencia de la osteoartritis en nuestra sociedad ha conllevado el
desarrollo de multiples terapias intraarticulares para su tratamiento. Entre ellas
encontramos la inyeccidon de corticoesteroides de forma intraarticular, que se ha
convertido en una técnica ampliamente utilizada habitualmente tanto en distintas
patologias reumatoldgicas como en la cirugia ortopédica.

Desde hace décadas, cuando aparecieron los primeros datos sobre esta técnica,
la evidencia que tenemos sobre su eficacia no ha dejado de cambiar, de manera que
actualmente no existe un claro consenso sobre su eficacia ni sobre sus posibles efectos
secundarios tanto a nivel del cartilago como a nivel sistémico, asi como tampoco existen
unas recomendaciones claras sobre su frecuencia de uso.

Por otro lado, otras técnicas como la viscosuplementacién han ido ganando
relevancia, especialmente para el tratamiento de la artrosis de rodilla, pareciendo ser
un efectivo método para reducir el dolor en esta patologia.

También se han desarrollado nuevas técnicas bioldgicas que buscan promover la
regeneracion del cartilago articular ademas de aliviar el dolor, como son la inyeccién de
plasma rico en plaquetas o de células madre mesenquimales, sobre las cuales alin existe
poca evidencia.

A continuacién, procederemos a revisar la evidencia que poseemos sobre cada
una de estas técnicas e intentaremos realizar una serie de recomendaciones para poder
decidir en qué casos utilizar las mismas.



3. MATERIAL Y METODOS

Para esta revision bibliografica, hemos llevado a cabo una exhaustiva busqueda
en las bases de datos de PubMed, Medline y Cochrane, seleccionando las publicaciones
segln su fecha de publicacién, priorizando las de publicacién mas reciente y segln su
nivel de evidencia. Asi, se han seleccionado y revisado un total de 46 publicaciones que
trataban sobre el tratamiento de osteoartritis en rodilla, cadera, hombro u otras
articulaciones con las distintas técnicas intraarticulares anteriormente mencionadas.

Los comandos de busqueda utilizados en esta revisiéon fueron los siguientes:
«knee  osteoarthritis AND  corticosteroids», «shoulder  osteoartrhritis AND
corticosteroids», « knee osteoarthritis AND hyaluronic acid », « shoulder osteoarthritis
AND hyaluronic acid », «temporomandibular osteoarthritis AND hyaluronic acid»,
« knee osteoarthritis AND platelet rich plasma », ,« hip osteoarthritis AND platelet rich
plasma », «temporomandibular osteoarthritis AND platelet rich plasm», «knee
osteoarthritis AND mesenquimal stem cells » , « hip osteoarthritis AND mesenquimal
stem cells », « shoulder osteoarthritis AND mesenquimal stem cells ».

4, CORTICOESTEROIDES
4.1 Historia

Los corticoesteroides son de gran importancia para el funcionamiento del
sistema inmunitario y endocrino, asi como para el aparato cardiovascular o el
mantenimiento de la homeostasis del cuerpo humano. Asi, el cortisol se produce de
forma enddgena en una cantidad que varia entre 10 y 20mg al dia.

El uso de los corticosteroides de forma intraarticular para el tratamiento de la
artrosis fue descrito por primera vez en 1951 por Hollander et al. El primer ensayo clinico
sobre los mismos fue llevado a cabo por White y Norton en 1958, siendo avalado por el
colegio de reumatdlogos americano. Actualmente, las inyecciones de corticoesteroides
son administradas tanto por los reumatélogos, como por los cirujanos ortopédicos e
incluso los médicos de familia.

Sin embargo, a raiz de Chandler et al, que reportd la existencia de un deterioro
radiografico en los pacientes tratados con inyecciones reiteradas de hidrocortisona,
distintos trabajos indicaron que estas inyecciones de corticoesteroides, cuando se
realizaban de manera repetida, eran causa de deterioro articular (1),



4.2 Mecanismo de Accion

Los corticoesteroides son sustancias con una gran potencia antiinflamatoria.
Actuan disminuyendo distintas vias de la inflamacidn: alteran la funcién inmunitaria de
los linfocitos T y B e inhiben la fosfolipasa A2, reducen la produccion de citoquinas
proinflamatorias asi como las sintesis de metaloproteinasas (Y. Por otro lado, la
cortisona también aumentaria la viscosidad de los fluidos y la concentracién de acido
hialurénico en el espacio articular, lo que podria resultar de ayuda en el tratamiento de
la osteoartritis al mejorar la hidrodindmica de la articulacién (2,

Disponemos de distintos tipos de corticoesteroides que pueden ser utilizados en
las inyecciones articulares, entre ellos, la Metilprenidsolona 30mg y la Triamcinolona
40mg son los preparados usados mds frecuentemente en traumatologia. Ambos tienen
la misma potencia, pero la triamcinolona no es tan soluble en agua como la
metilprednisolona, de forma que es una mejor alternativa en pacientes diabéticos, ya
gue éstos tienen un cierto riesgo de sufrir una hiperglucemia tras la inyeccién de
corticoesteroides (2,

4 3. Eficacia

Desde el inicio del uso intraarticular de los corticoides, se han realizado
numerosos estudios que han buscado demostrar o rebatir la eficacia y la seguridad de
estos.

Actualmente se sigue discutiendo sobre la duraciéon del efecto de los
corticoesteroides, de manera que distintos estudios aportan datos muy dispares sobre
su duracion, variando los resultados de estos estudios desde la semana de duracién
hasta las 24 semanas. Distintas publicaciones corroboran que los corticoesteroides
proveerian un alivio del dolor desde una semana tras la inyeccién. Sin embargo, en un
articulo bastante reciente de Hepper et al. con un nivel de evidencia |, se evidencid que,
a las 4 semanas de la inyeccidn, no habia ninguna diferencia entre las escalas de dolor
analdgicas de los pacientes que habian recibido corticoesteroides frente a aquellos que
habian recibido placebo ©.

En la puesta al dia de 2015 de la review de Cochrane realizada en 2006 se
incluyeron 14 nuevos estudios, sumando en total 27 estudios, siendo todos
aleatorizados o cuasi-aleatorizados, con grupo control al que se le administraba placebo.
La dosis equivalente de prednisolona administrada con mas frecuencia fue de 50mg.

En este metaanalisis se evidencid que se obtenia una mayor reduccion del dolor
con la administracion de corticoesteroides, correspondiente a una diferencia de 1 en la



escala visual analdgica (EVA). Al estratificar los resultados segun el seguimiento, el
beneficio era moderado entre la primera y segunda semana, entre pequefio y moderado
entre las semanas 4-6, y pequefio en la semana 13, siendo inexistente en la semana 26.
También se evidencid una mejoria de la funciéon de la articulacion en el grupo
intervenido en todos los momentos del seguimiento.

En este metaanalisis no se pudo establecer una jerarquia segun la eficacia de los
distintos corticoesteroides empleados, por lo que su eleccién depende principalmente
de su disponibilidad y del propio médico. El nivel de evidencia de este metaandlisis fue
clasificado como débil, ya que existia bastante heterogeneidad entre los distintos
estudios incluidos .

Por otro lado, en 2015 Bannuru et al. llevaron a cabo otra revisidon sistematica y
metaanalisis acerca del tratamiento farmacoldgico de la osteoartritis de rodilla que
incluyé 129 estudios y que concluyé que a los 3 meses, la eficacia de los
corticoesteroides sobre el dolor era mayor que en el caso del placebo intraarticular, el
placebo oral, el paracetamol y el resto de tratamientos por via oral .

Se han realizado distintos estudios que buscaban identificar a los candidatos
idoneos para ser tratados con corticoesteroides de forma intraarticular. Inicialmente
algunos estudios mostraron que la presencia de derrame en la articulacion, sinovitis y
aumento del espesor de la membrana sinovial evidenciado en ecografia serian factores
predictores de respuesta positiva al tratamiento. Sin embargo, otros estudios al
respecto no encontraron asociacion alguna con estos factores ).

Recientemente, McCabe et al evidencié que los pacientes con un recuento alto
de leucocitos tienen una mejor respuesta a los corticoesteroides que aquellos pacientes
con un recuento de leucocitos menor. En otros estudios también se ha relacionado el
grado de deterioro radiogréafico con la respuesta al tratamiento, teniendo una mejor
respuesta aquellas articulaciones con un deterioro radiografico leve (grados Oy 1 en la
clasificacién de Kellgren-Lawrence 4. Sin embargo, en estos estudios no se especificaba
cual era la proyeccién de las radiografias realizadas, por lo que se podria haber
sobreestimado la severidad de la osteoartritis (2.

Otras variables también estudiadas son el dolor basal del paciente, el IMC del
mismo, el sexo o la presencia de ansiedad o depresidn, no encontrandose asociacion
con la respuesta al tratamiento ©).

En cuanto a la frecuencia con la que se deben administrar las inyecciones de
corticoesteroides, varios investigadores han sugerido utilizarlas Unicamente una vez
cada 3 meses por un periodo maximo de 2 afos para asi evitar potenciales efectos



adversos tanto a nivel de la articulacion como a nivel sistémico. Asi, si no se consigue un
alivio del dolor notable en 3 meses, deberia pasarse a otra terapia distinta (2.

En cuanto a la técnica para inyectar los corticoesteroides, se han descrito
multiples variables: anterolateral, anteromedial, superolateral... Distintos estudios han
corroborado que la forma mas exacta para su realizacidn seria el abordaje superolateral
de forma ecoguiada.

Si consideramos la aplicacidn de corticoesteroides segun la articulacién afectada,
hay que tener en cuenta que la osteoartritis de rodilla es el subtipo mas frecuente de
artritis y supone un gran gasto sanitario en todo el mundo al originar incapacidad y
dolor. Es especialmente prevalente en pacientes de mediana edad y en ancianos,
estimandose su prevalencia mundial en mas de 250 millones de pacientes. Su
prevalencia radiografica es del 27% en pacientes menores de 70 afios y del 44% en
pacientes mayores a 80 afios.

Los factores de riesgo para la osteoartritis de rodilla incluyen la edad, la
obesidad, antecedentes traumadticos, la menopausia, malalineamientos de la
articulacion.... La osteoartritis afecta tanto al cartilago como al hueso subcondral,
ligamentos, meniscos... En los pacientes con osteoartritis se observa de forma
caracteristica una degradacion del cartilago y remodelacién del hueso ),

Las guias sobre el manejo de la osteoartritis de rodilla recomiendan la terapia
fisica para mejorar la funcionalidad de la articulacion y disminuir la inflamacién. También
se recomiendan para aliviar el dolor las inyecciones intraarticulares de
corticoesteroides, asi como otros tratamientos no farmacoldgicos ®). En 2016, Heard et
al sefialé que la dexametasona disminuye la respuesta inflamatoria en la articulacidn, lo
gue prevenia el deterioro de la misma. Por otro lado, Van et al. llevé a cabo un
metaandlisis de estudios aleatorizados y sugirid que los pacientes con un dolor
importante de rodilla se beneficiaban de la inyeccion intraarticular de corticoesteroides.
Popma et al también concluyd que habia una diferencia significativa entre los rangos de
movimiento de un grupo que recibid triamcinolona y un grupo control. Sin embargo,
McAlindon et al no encontré resultados satisfactorios en lo que se refiere a la
funcionalidad de la rodilla .

En 2018 Tian et al. publicaron un metaandlisis de estudios aleatorizados y
controlados que tenia como objetivo evaluar la eficacia y la seguridad de la
metilprednisolona intraarticular para el control del dolor en la osteoartritis de rodilla.
En este metaanalisis se evidencid que la metilprednisolona intraarticular se asocia a una
disminucion del dolor que dura hasta 24 semanas y a una mejoria de la funcionalidad de
la articulacién. No se encontré una mayor incidencia de efectos adversos en el grupo
intervenido (©),



Finalmente, la guia de practica clinica de la AAOS (American Academy of
Orthopaedic Surgeons) de 2013 afirmd que no hay existe evidencia suficiente para
recomendar o desaconsejar el uso de los corticoides intraarticulares para el tratamiento
de la osteoartritis de rodilla ).

Disponemos de bastantes menos datos respecto a la eficacia de los
corticoesteroides en otras articulaciones.

Sobre su eficacia en la cadera, Qvistgaard et al. afirmaron en un estudio que sdlo
un 56% de sus pacientes respondieron a las inyecciones, mientras que en un estudio de
Subedi et al. el 82% de los pacientes respondieron a los corticoesteroides 7). En un
estudio de 2018, Wilson et al llegaron a la conclusion de que casi el 70% de los pacientes
tenian un alivio del dolor durante menos de 2 semanas, siendo un alivio por tanto
bastante fugaz. En este mismo estudio, el 50% de los pacientes acabaron sometiéndose
a una cirugia de reemplazo de cadera a los 2 afos, por lo que sugieren optar por la
opcién quirdrgica mas tempranamente en los pacientes que no estan respondiendo al
tratamiento con corticoesteroides (7).

Dado que existe bastante variabilidad entre los resultados de estos estudios
sobre la cadera, se han intentado identificar los factores predictores de respuesta,
estudidndose el deterioro radiolégico, los sintomas basales del paciente, el IMC...
Ninguno de estos factores parece estar asociado con una respuesta positiva,
Unicamente Flanagan et al. sugirieron que los pacientes con sintomas desde hace mas
de 5 afios tienen menos posibilidades de responder al tratamiento 7).

A nivel del hombro, los corticoesteroides intraarticulares constituyen una de las
terapias utilizadas en la capsulitis adherente. Sin embargo, no hay una evidencia clara
sobre su eficacia ya que se han conducido pocos estudios al respecto. Asi, Griesser et
al. afirmaron que las inyecciones mejoraban tanto el dolor como el rango de
movimientos a corto y largo plazo. Sun et al. concluyeron que los corticoesteroides y la
fisioterapia eran igualmente efectivas y daban lugar a una mejoria en la movilidad pero
no mejoraban el dolor respecto a los antiinflamatorios ). En un estudio de 2017, Wang
et al. seiialan que los corticoesteroides si que reducian el dolor hasta las 8 semanas, sin
embargo, entre las 9 y 24 semanas no habia diferencias en el dolor con el grupo control.
En este estudio el rango de movimientos también mejoraba tanto a corto plazo como a
largo plazo (@),

Los corticoesteroides también ser inyectados en el espacio subacromial para
aliviar el dolor relacionado con el manguito rotador. La evidencia de la que disponemos
es limitada, pero sugiere que los corticoesteroides si que serian beneficiosos en
comparacion con los anestésicos locales entre la semana 4 y 8, pero a partir de este



periodo de tiempo el empleo de corticoesteroides no aportaria ninguna diferencia
significativa ©.

4.4. Efectos adversos

Existe una gran controversia acerca de los posibles efectos adversos debidos a la
inyeccidon de corticoesteroides a nivel articular, ya que algunos articulos han sugerido
que podrian causar una mayor destruccién articular. Asi, Handler y Wright describieron
por primera vez la evidencia radiolégica de destruccién articular y del cartilago a nivel
de la rodilla tras la administracién de varias inyecciones de corticoesteroides ©).
Posteriormente otros estudios publicados siguieron afirmando que los corticoesteroides
tenian un efecto condrotdxico, como es el caso Chandler et al, quienes seialaron que
existia un deterioro tanto clinico como radiolégico o Mankin y Conger, quienes
demostraron la existencia de lesiones condrales en conejos ().

A lo largo de los afios, se han realizado distintos estudios que tenian en cuenta
la dosis y el tiempo de exposicion a los corticoesteroides, pero los resultados siguen
siendo contradictorios. Un estudio llevado a cabo por Raynauld et al. con doble ciego y
aleatorizacion, valordé el efecto de sucesivas inyecciones de triamcinolona 40mg
realizadas durante 2 afos en pacientes con osteoartritis de rodilla cada 3 meses frente
a placebo, y encontré una clara mejoria en lo que se refiere al dolor nocturno y a la
rigidez de la articulacion, sin encontrar ninguna evidencia de deterioro radiografico de
la articulacién (-

Otro estudio sefalaba que si que existia un mayor deterioro del cartilago y
ninguna diferencia en la analgesia cuando se comparaba con una solucién salina. Sin
embargo, la pérdida de cartilago sefialada en este estudio seria minima, la dosis de
corticoesteroides seria mayor a la normalmente empleada y, ademas, los pacientes
incluidos en el mismo tendrian una osteoartritis en fase avanzada al comienzo del
estudio. Asi, segun los datos aportados por distintos estudios, el riesgo de pérdida de
cartilago tras multiples inyecciones de corticoesteroides iria del 0.7% al 3%, por lo que
serfa bastante bajo ().

Por otro lado, Wernecke et al. sugirié que la condrotoxicidad dependia de la dosis
y duracién del efecto, de manera que dosis bajas eran condroprotectoras mientras que
las dosis altas dafiaban el cartilago (©).

Por tanto, podemos observar que los resultados de los estudios realizados
respecto a la integridad del cartilago tras la administracidn de inyecciones articulares de
corticoesteroides son algo dispares, pero varios de ellos coinciden en que la
condrotoxicidad dependeria de la dosis y de la frecuencia de administracion.
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Hay que sefialar que si que existe evidencia que sefiala que los corticoides
pueden ser condrotdxicos cuando se combinan con anestésicos locales. Varios estudios
han mostrado que la exposicidon a una dosis alta de anestésico local daria lugar a una
destruccion del cartilago. Se han llevado a cabo estudios que sefalaban que la
ropivacaina es el anestésico local menos condrotdxico mientras que la bupivacaina seria
el de mayor condrotoxicidad 4.

Por otro lado, otro efecto adverso posible es la infeccidn de la articulacién
como consecuencia de la propia inyeccion, teniendo una incidencia nada desdefiable
de 1: 3000 pacientes y llevando consigo una mortalidad del 11%. Por tanto, la técnica
se debe realizar siempre de forma estéril ),

Ademads, algunos autores también habrian sefialado que la administracidn previa
de corticoesteroides articulares a un procedimiento quirdrgico implicaria una mayor
susceptibilidad a la infecciédn posquirdrgica si la intervencion se lleva a cabo en los 6
meses siguiente a la infiltracion. Sin embargo, la mayoria de los estudios conducidos al
respecto han demostrado que los corticoides intraarticulares no estdn asociados a un
mavyor riesgo de infeccidn postquirtrgica (.

La administracién intraarticular de corticoesteroides también puede
desencadenar de forma excepcional efectos adversos a nivel sistémico. Asi, se puede
producir una supresién del eje hipotalamico-hipofisario-suprarrenal en pacientes que
estan recibiendo una dosis elevada de corticoesteroides intraarticulares de forma
cronica o que estén recibiendo también corticoides de forma sistémica. Otro efecto
sistémico posible es la elevacidn de los niveles de glucosa en los pacientes con diabetes,
que puede durar hasta 48 horas (). También se ha descrito una elevacién de la tensién
arterial, reacciones vagales y de hipersensibilidad o el sindrome de Tachon, consistente
en la apariciéon de un dolor muy intenso a dolor lumbar, dorsal o toracico tras la
inyeccién de corticoesteroides (10),

La incidencia de los efectos adversos a nivel sistémico atribuidos a las inyecciones
intraarticulares de corticoesteroides es bastante baja, por tanto, no se considera
necesario implementar ninguna medida de seguridad en especial. Sin embargo, hay que
sefialar que los posibles efectos adversos en pacientes con comorbilidades como son
diabetes, hipertension arterial, inmunodepresion o problemas de coagulacion aun no
han sido apenas estudiados (19,

Otros efectos adversos locales descritos serian la presencia de dolor, reacciones
locales como atrofia o hipopigmentacion de la piel, tendinopatia o hemartrosis, sin
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embargo, éstos se presentarian con una frecuencia similar en las distintas técnicas
intraarticulares que vamos a tratar.

Por tanto, a pesar de la controversia existente, el uso intraarticular de los
corticoides puede sugerirse en pacientes con artrosis leve-moderada de rodilla y cadera
que estén en una fase de agudizaciéon de su enfermedad (presencia de derrame vy
sinovitis en la articulacién). La edad, el peso o el género del paciente no parecen limitar
SU uso.

El farmaco empleado deberia ser preferiblemente la Triamcinolona,
especialmente en diabéticos, reduciendo al minimo posible el uso de anestésico local,
que de ser empleado deberia ser ropivacaina.

Un ejemplo de dosis a utilizar seria Triamcinolona 40mg, administrada cada 3
meses durante un maximo de 2 afos, siempre y cuando el paciente notara algun
beneficio desde la segunda inyeccidn.

Asi, el uso de los corticoesteroides depende del buen juicio del propio facultativo
en lo que se refiere a la seleccion de los casos adecuados, asi como de la decision del
paciente, que debe ser informado de las limitaciones y de las posibles complicaciones
de la técnica, no olvidando recalcar la importancia de la terapia fisica en el tratamiento
de estos pacientes.

5. ACIDO HIALURONICO
5.1. Historia

El 4cido hialurdnico es un polisacédrido complejo que fue descubierto por primera
vez en 1934 en el humor vitreo de ganado. Mas, tarde en 1971, fue propuesto por
Peyron y Bazals para su uso intraarticular en la osteoartritis (viscosuplementacién) 1),

Fue finalmente aprobado para su uso general en 1992 en Canadd y en 1997 en
Estados Unidos. Actualmente el acido hialurénico se produce de dos formas distintas:
por un lado, se produce in vitro a partir de la fermentacion de bacterias y por otro lado
se produce a partir de las células de la cresta de los gallos 2.
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5.2. Mecanismo de accion

El 4cido hialurénico se encuentra de forma natural en el liquido sinovial, siendo
producido por los sinoviocitos de tipo B, por los fibroblastos y por los condrocitos. Esta
compuesto por una serie repetida de unidades de N-acetil-glucosamina y acido
glucurénico, y tiene un peso molecular de uno1s 5x10° Daltons (12,

La concentracién de acido hialurénico en las articulaciones sanas varia entre 2’5
y 4mg/mL. El acido hialurdnico actua como lubricante de la articulacién, aumentando la
viscosidad del liquido articular y absorbiendo parte del impacto que pueda recibir la
articulacion. Ademas de sus acciones mecanicas, también actia como antiinflamatorio,
ya que impide la liberacion de acido araquiddnico, inhibe la actividad de los leucocitos y
disminuye los niveles intraarticulares de prostaglandinas, fibronectina y AMPc (1),

También se ha demostrado que actua inhibiendo la producciéon de éxido nitrico
en la articulacién, de manera que reduce el estrés oxidativo, el cual ha sido asociado con
la osteoartritis ).

Por otro lado, también actia como analgésico, inhibiendo los nociceptores y
disminuyendo la sintesis de bradicinina y sustancia P (11,

En las articulaciones con osteoartritis se ha evidenciado una disminucion de la
concentracion de acido hialurénico, ya que su degradacion es mayor debido a unos
mayores niveles de radicales libres y citoquinas proinflamatorias en la articulacién.
Como consecuencia de esta menor concentracion de acido hialurdnico a nivel articular,
se reduce la viscoelasticidad del liquido sinovial, de manera que no ejerce sus acciones
mecanicas sobre la articulacién, dando lugar a una mayor progresion de la osteoartritis.
Esta menor concentracién de acido hialurdnico en las articulaciones con osteoartritis
explicaria la utilidad de la administracién exégena de &cido hialurénico 1),

Disponemos de distintas preparaciones de acido hialurénico en el mercado, que
varian segun su peso molecular, el método por el que se obtienen, el coste y la
frecuencia con la que hay que administrar las dosis.

Inicialmente se consideraba que las formulaciones aviares presentaban mas
ventajas debido a su facil manipulacién, ya que se puede modificar para aumentar su
peso molecular. Sin embargo, mas recientemente se han desarrollado formulaciones
sintéticas para evitar los posibles riesgos de presentar reacciones debido a una alergia a
las proteinas aviares y del huevo (1),
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NOMBRE INGREDIENTE  TIPO PESO NUMERO DE

ACTIVO MOLECULAR INYECCIONES

Hialuronato  Aviar 500-720 3-5

sodico

Hylan G-F20  Aviar 5000-6000 3

“ Hialuronato  Aviar 620-1200 3-5
sodico

w Hialuronato Aviar 1000-2900 3-4
sodico

w Hialuronato No aviar 2400-3600 3
sodico

Hylan G-F20  Aviar 5000-6000 1

m Hydrogel Aviar 3
hialurénico

w Hialuronato No aviar 1000-2900 1
sodico

5.3. Eficacia

Al igual que en el caso de los corticoesteroides, a pesar de su extendido uso, la
eficacia de la viscosuplementacién sigue siendo discutida hoy en dia, por ello se han
llevado a cabo numerosos estudios para comprobar si realmente aportan algun
beneficio o no.

La mayoria de los estudios de los que disponemos han examinado su eficacia en
la osteoartritis de rodilla. Asi, por ejemplo, en 2006 se publicé una revisidon de Cochcrane
que incluia 76 estudios comparando distintas formulaciones de dacido hialurénico,
concluyd que si que existian beneficios en cuanto a las escalas de dolor y la funcién de
la articulacion, especialmente entre las 5 y 13 semanas de la inyeccién. También
indicaron que el efecto analgésico de la inyeccidn era similar al de los AINEs. Hay que
considerar que esta revision contaba con ciertas limitaciones como son la
heterogeneidad de los estudios incluidos o tamafios muestrales pequefios (1%,

En 2009, la Academia Americana de Cirujanos Ortopédicos (AAQS) llevé a cabo
un metaandlisis para después publicar su guia de practica clinica. De esta manera, no
encontraron suficiente evidencia como para recomendar o desaconsejar su uso para el
tratamiento de la osteoartritis de rodilla. Finalmente 2013, la nueva guia de la AAOS no
recomendaba el uso intraarticular de 4cido hialurénico ©).

En 2015, Bannuru et al. llevaron a cabo otro metaanalisis de un total de 68
estudios, sefialando que el acido hialurénico era superior en lo que se refiere a la
analgesia y a una mejora de la funcién de la articulacion a los antiinflamatorios no
esteroideos, al placebo oral y al placebo intraarticular - 11,
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También en 2015, Campbell et al. realizaron otra revisién sistematica de 14
meta-analisis comparando la viscosuplementaciéon respecto a los AINEs, los
corticoesteroides intraarticulares, el plasma rico en plaquetas y la administracién de
placebo intraarticular. En esta revision, llegaron a la conclusién de que el acido
hialurénico presentaba mejores resultados en cuanto al alivio del dolor y a la
funcionalidad de la articulacién durante los 6 meses siguientes comparado con los otros
tratamientos (19,

Henrotin et al. realizaron otro metaanalisis en 2017, analizando el consenso
existente sobre la viscosuplemementacion. Asi, concluyeron que estaria indicado su uso
en la osteoartritis de rodilla leve-moderada, no limitando su empleo Unicamente a
aquellos pacientes en los que los analgésicos orales hayan fracasado como habian
sugerido otros autores 3,

En 2018, Altman et al. llevaron a cabo una revision sistematica en la que
concluyeron que existia una disminucién del dolor en todos los estudios incluidos con la
primera inyeccién de acido hialurdénico, asi como una reduccién del dolor que se
mantenia en el tiempo cuando se repetian las inyecciones. También llegaron a la
conclusién de que la administracién de acido hialurénico era segura a largo plazo (2

Se ha estudiado la eficacia de las distintas formulaciones de acido hialurdnico,
comparando formulaciones con distintos pesos moleculares. Rutjes et al. llevaron a cabo
una revisién sistematica y metaanalisis, donde observaron que la reduccion del dolor en
las formulaciones con un alto peso molecular era estadisticamente y clinicamente
significativa, mientras que, si se tenian en cuenta todas las formulaciones, incluidas las
de bajo peso molecular, la diferencia clinica no era significativa 2. En otro estudio de
2016 de Waddell y Bricker, se sefiala que las formulaciones con alto peso molecular
retrasan 7 afos la realizacion de una artroplastia total de rodilla en el 75% de los
pacientes (),

Sin embargo, otros estudios han cuestionado la eficacia de Ia
viscosuplementacidn. Asi, se ha estudiado el efecto que puede tener el placebo en los
estudios sobre la osteoartritis de rodilla. En un metaanalisis de 2008, Zhang et al.
concluyeron que el placebo intraarticular era efectivo en lo que se refiere a la analgesia
y la mejora de la funcionalidad y de |a rigidez de la articulacién (%),

En 2014 se publicé otra revision de Cochrane que incluyé 76 estudios
aleatorizados y con grupo control en los que se habia utilizado distintas
preparaciones de acido hialurénico. Concluyeron que la viscosuplementacidn
presentaba beneficios frente al placebo en lo que se refiere a la reduccidn del dolor
y a la mejora de la funcionalidad de la articulacion, sin presentar efectos adversos
notables (13),
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En 2015, Van der Weegen et al. llevaron a cabo un estudio aleatorizado,
controlado y con doble ciego que no encontré diferencias en el alivio del dolor al
comparar la administracion de acido hialurénico intraarticular respecto a la
administracién de una solucién salina de forma intraarticular (4,

Por otro lado, cuando se ha comparado la viscosuplementacién con los
corticoides intraarticulares, se ha llegado a la conclusién de que los corticoesteroides
son mas efectivos a corto plazo, mientras que el acido hialurénico proporcionaria un
mejor control del dolor a medio y largo plazo. Ademas, también se habria objetivado
que el 4cido hialurénico es mas seguro que los corticoesteroides intraarticulares a largo
plazo, especialmente en lo que se refiere a la condrotoxicidad 1)

En cuanto al empleo del acido hialurénico en otras articulaciones distintas de la
rodilla, en 2018 Zhang et al. llevaron a cabo una revisién sobre su administracién en la
osteoartritis del hombro. Asi, concluyeron que existia una significativa reduccion del
dolor a los 3 meses (reduccién de 2 puntos y medio en la escala EVA) y a los 6 meses (3
puntos en la escala EVA) en aquellos pacientes que habian recibido
viscosuplementacién. También se constatd una mejoria funcional de la articulacién.
También objetivaron que el grupo control presentd, aunque en menor medida, una
mejoria, por lo que existia un efecto placebo de la articulacién intraarticular. En este
estudio no se encontrd ninguna asociacion entre el peso molecular de la preparacién y
su eficacia (16),

También se han llevado a cabo estudios sobre su empleo en otras articulaciones,
como es la articulacion temporomandibular. En 2018, lturriaga et al. publicaron una
revision sistematica al respecto, en ella concluyen que el acido hialurdnico es una
herramienta eficaz en el tratamiento a largo plazo de la osteoartritis
temporomandibular, presentando una mejoria en el dolor y en la funcién articular.
También sugieren que ademas de la mejoria clinica, el acido hialurénico también
regularia los mediadores inflamatorios presentes en la osteoartritis y por tanto reduciria
su progresion (17),

5.4. Efectos adversos

Las reacciones adversas debidas a la viscosuplementacién son poco frecuentes.
Los facultativos que administran acido hialurénico de forma articular suelen informar a
sus pacientes que existe un riesgo de entre un 2 y un 4% de sufrir alguna reaccion de
tipo local 2,

Asi, se han evidenciado algunos efectos locales como dolor localizado, derrame
articular o una exacerbacion transitoria de la inflamacidn. Estos efectos adversos son de
caracter autolimitado y desaparecerian por si solos a los 3 dias de la inyeccion (9,
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Existen varios metaanalisis que han comparado la seguridad del acido
hialurénico intraarticular respecto al placebo intraarticular. En ellos, estos eventos
adversos locales aparecian de forma ligeramente mas frecuente en los pacientes que
recibian la viscosuplementacion. En estos metaanalisis no se evidenciaron efectos
sistémicos (10),

Sin embargo, Miller y Block llevaron a cabo otro metaanalisis sobre las
formulaciones de acido hialurénico aprobadas en Estados Unidos y llegaron a la
conclusion de que no habia diferencias significativas al compararlo con el placebo
intraarticular (1011),

Un efecto adverso grave, aunque muy excepcional, es la aparicion de una
reaccién pseudoséptica, en la que aparece inflamacién e hinchazén de la articulacion sin
que exista infeccidn. Se piensa que puede deberse a una respuesta inmune que ocurre
tras la sensibilizacién cuando se administran aquellas formulaciones que requieren
varias inyecciones 1. Esta reaccién se habria evidenciado en estudios post-
comercializacion y se habria relacionado especialmente con el acido hialurénico aviar de
alto peso molecular (19),

Por otro lado, el 4cido hialurdnico se ha relacionado con otras reacciones a nivel
sistémico como son problemas gastrointestinales o problemas cardiovasculares (11,

Distintos autores como Bannuru et al. y Campbel et al. han comparado el acido
hialurénico intraarticular frente al uso AINEs por via oral, encontrando una mayor
incidencia de efectos adversos en los AINEs a nivel sistémico, asi como un mayor nimero
de casos de retirada del tratamiento debido a estos efectos adversos. Por tanto, la
inyeccién intraarticular de acido hialurdnico podria ser una buena opcion en aquellos
pacientes que no toleren los antiinflamatorios orales (1011),

Por Jdultimo, también se ha comparado la seguridad de las distintas
presentaciones disponibles de acido hialurdnico. Asi, distintos estudios han sugerido
que el peso molecular de la formulacidn puede influir en su seguridad. En un
metaandlisis, Reichenbach et al. sefialaron que las formulaciones con alto peso
molecular se asociaban mas frecuentemente a reacciones adversas locales y a una
exacerbacion de la osteoartritis. Otro estudio no aleatorizado con un gran tamano
muestral comparé la seguridad de acido hialurénico aviar (Synvisc®) respecto a acido
hialurdénico sintético (Suplasyn®), encontrando un mayor numero de efectos adversos
en el primer grupo 19,

De esta manera, podemos concluir que las inyecciones de acido hialurdnico se
pueden recomendar en pacientes con osteoartritis de rodilla leve o moderada que no
estén en una fase de agudizacion de su enfermedad, puesto que su efecto
antiinflamatorio a corto plazo seria menos eficaz que el de otras técnicas. Por tanto, la
viscosuplementacién produciria un alivio a medio y largo plazo del dolor, ademas de una
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mejoria en la movilidad de la articulacién gracias a sus beneficios sobre la dinamica de
la articulacién, asi como por su accidn antiinflamatoria. Su administracion a largo plazo
seria ademas segura. Deberia recomendarse especialmente en pacientes crdnicos que
no toleren los analgésicos orales o que no respondan a los mismos.

La preparacion a elegir deberia ser preferiblemente de origen no aviar para asi
evitar posibles efectos adversos y de alto peso molecular por su mayor eficacia
(formulaciones mayores a 750kDa). La dosis y su frecuencia de administracion
dependerdn de la formulacién escogida.

Podria considerarse la opcidn de administrar triamcinolona y acido hialurénico
de forma conjunta, puesto que el rapido efecto de los corticoides intraarticulares
produciria una mejora en las escalas WOMAC y VAS desde la primera semana tras la
inyeccion ),

6. PLASMA RICO EN PLAQUETAS

6.1. Historia

En los ultimos afios, la aparicién de terapias biolégicas, como es el plasma rico
en plaquetas, ha suscitado un gran interés dada la nueva posibilidad de modificar las
caracteristicas del cartilago articular. Asi, las primeras preparaciones de plasma rico en
plaguetas datan de los afios 50, cuando formaron parte de algunos estudios que se
llevaron a cabo acerca de la coagulacidon®. Sanchez et al. fueron los primeros en
describir el uso de plasma rico en plaquetas de forma intraarticular en 2003 para tratar
una avulsion articular en un jugador de futbol. Posteriormente, también estudiaron su
uso en pacientes con artrosis de rodilla a los que administraron un total de 3 inyecciones

separadas por 4 semanas entre ellas, sugiriendo que era una técnica segura y efectiva
(18)

Durante la ultima década, el plasma rico en plaguetas se ha vuelto especialmente
popular en la cirugia ortopédica como alternativa a la cirugia, dado la existencia de
literatura que respalda sus propiedades antiinflamatorias y regenerativas a nivel
musculoesquelético.
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6.2. Mecanismo de accion

El plasma rico en plaquetas se obtiene a partir de un centrifugado de sangre
venosa del paciente, de forma que se consigue un volumen de plaquetas de al menos
1.0x 10° plaquetas por pl, lo que supone una concentracion de plaguetas por lo menos
5 veces mayor que la de la sangre normal®®. Una vez inyectado el plasma, se produce
la degranulacién de las plaquetas, que liberan una serie de factores de crecimiento y
citoquinas encargadas de controlar la inflamacién y estimular la regeneracidn tisular a
nivel de cartilago, membrana sinovial, liquido sinovial, hueso subcondral ...

Entre los factores de crecimiento liberados por los alfa granulos de las plaquetas
encontramos el IGF-1, que tiene un efecto anabdlico sobre la articulacién, potenciando
la fabricacién de coldgeno tipo Il, proteoglicanos y otros elementos de la matriz
extracelular. Por otro lado, el PDGF estimula la produccidn de condrocitos y el TGF-beta
parece tener también efectos anabdlicos sobre los condrocitos, ademas de estimular la
diferenciacién de células mesenquimales en condrocitos. Otros factores liberados serian
el factor de crecimiento endotelial (VEGF), el factor de crecimiento transformador-beta
(TGF-B), el factor de crecimiento condroblastico (FGF){29),

El plasma rico en plaquetas también actuaria inhibiendo las citoquinas
proinflamatorias, tales como la IL-1 o el NF-kB, asi como disminuyendo la produccién de
6xido nitrico y por tanto reduciendo el estrés oxidativo en la articulacién ©). Por otro
lado, en estudios in vitro se ha observado que los condrocitos tratados con PRP reparan
mejor el cartilago y producen una mayor cantidad de lubricina, reduciendo asi la friccién
en la articulacion (%),

Por tanto, el plasma rico en plaquetas tendria un doble efecto, estimulando los
condrocitos, las células mesenquimales y los fibroblastos a la vez que disminuye la
inflamacidn gracias a la inhibicidn de citoquinas proinflamatorias.

Las propiedades del plasma rico en plaquetas varian segin su método de
obtencidn, asi, hay preparaciones que incluyen sélo plasma y plaguetas, mientras que
otras también contienen leucocitos. El contenido de plaquetas también dependera del
método de centrifugado empleado, consiguiéndose una mayor concentracion de
plaquetas mediante el método de doble centrifugado (29,

Apenas se han realizado estudios comparando las distintas formulaciones de
plasma rico en plaquetas, pero existen datos que muestran que las preparaciones con
una baja concentracion en leucocitos (LP-PRP) serian superiores a aquellas con un alto
contenido en leucocitos (LR-PRP) (18),
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6.3. Eficacia

Hasta el momento no existe consenso absoluto sobre la eficacia del plasma rico
en plaquetas, debido principalmente a la existencia de limitaciones estadisticas en los
estudios publicados hasta ahora.

En 2012 Cerza et al. y Spakova et al. demostraron una mejoria de la escala
WOMAC tras la inyeccidon de plasma rico en plaquetas que se prolongé hasta los 6 meses
de seguimiento en ambos casos. Otro estudio sefialé que el PRP era superior en lo que
se refiere a las escalas funcionales y de dolor y menos caro que el acido hialurdénico a los
3y 6 meses 2,

En 2016, Meheux et al. llevaron a cabo una revisidn sistemdtica de seis estudios
previos, en cinco de ellos se comparaba el PRP frente a la viscosuplementacién mientras
que en uno de ellos se comparaba frente al suero salino. Asi, llegaron a la conclusién de
que el plasma rico en plaquetas producia una mejora clinica que duraba hasta 12 meses
tras la inyeccidn, siendo su efecto mas duradero que el observado con el acido
hialurénico, y objetivando mejores resultados en pacientes jévenes y activos con grados
iniciales de degeneracién articular 2%,

Asi, la mejoria objetivada con la escala WOMAC era mayor en el PRP tanto a los
6y 12 meses que en la viscosuplementacién o el suero salino. Por otro lado, observaron
gue en el Unico estudio en el que se empled PRP rico en leucocitos, no se observé
ninguna mejoria significativa. En esta revisidon se encontraron limitaciones, como la
ausencia de aleatorizacion y de doble ciego en alguno de los estudios incluidos o el
empleo de distintas formulaciones de PRP (22),

En 2017, Dai et al. publicaron un metaandlisis de estudios aleatorizados vy
controlados, donde comprobaron que los efectos del PRP y del acido hialurénico eran
similares a los 6 meses, pero sin embargo, a los 12 meses de seguimiento, el PRP se
asociaba a una mayor mejoria clinica y funcional. En los estudios incluidos se emplearon
preparaciones de PRP ricas y bajas en leucocitos, por lo que realizé un analisis de
subgrupos, comparando la escala WOMAC en ambos a los 6 y 12 meses y no
encontrando diferencia alguna entre ambos tipos de PRP (23,

En 2019, Huang et al. realizaron un estudio aleatorizado y controlado
comparando la mejoria en la osteoartritis de rodilla tras la administracion de PRP,
corticoesteroides y acido hialurdnico entre si, de manera que los resultados apuntaban
gue las inyecciones de plasma rico en plaquetas (de 4ml, 1 vez cada 3 semanas) tenian
una eficacia similar a las otras dos alternativas a los 3 meses, pero que sin embargo eran
superiores en la reduccién del dolor y en la recuperacion de la funciéon de la articulaciéon
a los seis y doce meses del comienzo del estudio, siendo por tanto mas efectivas a largo
plazo (19,

También en 2019, Lin et al. llevaron a cabo un estudio aleatorizado, con doble
ciego y grupo control comparando la eficacia de las inyecciones de plasma rico en

19



plagquetas con bajo contenido en leucocitos frente al acido hialurénico y al suero salino.
Los resultados de este estudio mostraron que los tres grupos presentaron una mejoria
inicial durante el primer mes, que sin embargo sélo se mantuvo durante toda la duracién
del estudio en el caso del plasma rico en plaquetas, mejorando en estos pacientes en un
21% y en un 40% la puntuacion en las escalas WOMAC e IKDC respectivamente a los 12
meses del inicio del estudio. Por otro lado, cuando se compararon los tres grupos entre
si, se comprobd que el PRP era superior al placebo, mientras que el acido hialurénico no
era superior a la administraciéon de placebo 24,

En otro estudio de 2018, Annaniemi et al. comparan de forma retrospectiva
pacientes que han recibido inyecciones de acido hialurdnico con pacientes que han
recibido PRP para el tratamiento de la osteoartritis de rodilla, llegando a la conclusidn
de que la administracion de PRP retrasaba la necesidad de realizar una artroplastia de
rodilla cuando se comparaba con la administracién de acido hialurénico. También
sefialaron que los pacientes que habian recibido plasma rico en plaquetas presentaban
mejorias significativas en las escalas EVA y WOMAC frente a aquellos que habian
recibido la viscosuplementacién (25,

Sin embargo, en 2018 Di Martino et al. publicaron un estudio aleatorizado, con
doble ciego y con un seguimiento de 5 afios, donde compararon la administracion de
PRP rico en leucocitos frente al acido hialurdnico, existiendo mejorias clinicas en ambos
grupos pero no objetivando diferencias significativas entre ambas técnicas a lo largo del
seguimiento (a los 2, 6, 12, 24 meses y 5 afios) (2°),

En cuanto al empleo del PRP en otras articulaciones distintas a la rodilla, se ha
estudiado su uso como alternativa a los corticoesteroides para el tratamiento no
quirdrgico de los desgarros del manguito rotador. Asi, Shams et al. compararon las
inyecciones subacromiales de corticoesteroides y PRP en pacientes con rotura parcial
del manguito rotador, encontrando que ambas técnicas aportaban mejorias clinicas
significativas, por lo que el PRP seria una buena alternativa para tratar las roturas
parciales del manguito rotador, especialmente si existe alguna contraindicacién al uso
de corticoesteroides. Por otro lado, se ha estudiado la administracion de PRP durante la
cirugia de reparacién del manguito rotador, de forma que varios estudios refieren que
ademas de producir mejorias clinicas significativas, su uso mejoraria la calidad del
tenddn reparado, reduciéndose significativamente la tasa de nuevos desgarros tras la
cirugia @7,

En cuanto a la administracién en la cadera, hay que sefalar que, aunque su uso
estd bastante extendido, la evidencia disponible es bastante mas limitada que en el caso
de la rodilla. Asi, pese a la existencia metaanalisis previos que sugerian la superioridad
del PRP frente al HA, en 2018 Ye et al. publicaron un metaanalisis en el que sefialan que
el PRP aportaria una reduccion significativa del dolor en la escala EVA a los dos meses,
pero que sin embargo, no mostraria diferencias frente a la administracion de acido
hialurénico a los 6 y 12 meses. Otros autores como Dallari et al. han sefialado que la
administracion conjunta de acido hialurénico y PRP en la osteoartritis de cadera
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conseguiria una recuperacién funcional superior a la lograda usando estas técnicas por
separado (28,

También se ha estudiado su uso en la osteoartritis de Ila articulacidn
temporomandibular, siendo los resultados de momento no concluyentes, ya que pese a
que si que ha mostrado una mayor reducciéon de dolor cuando se ha comparado con
administracién de placebo, la evidencia existente al respecto es de baja calidad ).

Se han descrito algunos factores que podrian influir en la eficacia de las
inyecciones de PRP, asi, en 2011 Kon et al. sefialaron que los pacientes jévenes se
beneficiaban mas que los de mayor edad de las inyecciones de plasma rico en plaquetas,
mientras que otros estudios han sugerido que aquellos pacientes con osteoartritis en
fases iniciales responderian mejor a esta terapia que aquellos con una osteoartritis mas
avanzada @,

Otro factor a tener en cuenta es el preparado de plasma rico en plaquetas
empleado. Asi, algunos estudios in vitro han observado una mayor presencia de factores
de crecimiento al utilizar preparados con un contenido mayor en plaquetas. Sin
embargo, en los estudios in vivo en los que se han administrado preparaciones con
distinta concentracidn de plaquetas, no se ha podido evidenciar una diferencia clinica
significativa. Por otro lado, en un meta-andlisis de Riboh et al., al comparar las
formulaciones ricas y bajas en leucocitos, afirmaron que los preparados con bajas
concentraciones en leucocitos (LP-PRP) eran mds eficaces que el acido hialurdénico y el
placebo, mientras que el PRP rico en leucocitos (LR-PRP) no era superior a la
viscosuplementacidn y al placebo (29,

6.4. Reacciones adversas

Zhu et al. sefialaron que los eventos adversos eran raros y de la misma naturaleza
que los del resto de terapias intraarticulares, como son la infeccidn, sangrado, molestias,
inflamacidn, una exacerbacion transitoria de la rigidez articular... Asi, la frecuencia de
los mismos seria similar a la de los eventos adversos ocasionados por el acido hialurénico
intraarticular (19),

Por otro lado, bastantes estudios han comparado los efectos adversos del plasma
rico en plaguetas bajo en leucocitos frente al rico en leucocitos. Asi, el plasma rico en
leucocitos se ha asociado con una mayor respuesta inflamatoria y con una mayor
pérdida de sinoviocitos (22, En 2016 Brawn et al. sefialaron que PRP rico en leucocitos
aumentaba la muerte celular y la expresidon de marcadores proinflamatorios como la IL-
1B, la IL-6, el interferon gamma, y el TNF-a. En 2014, Roman-Blas et al. también
comprobaron que existia una correlacién entre los leucocitos y la presencia de
metaloproteinasa 9 y de IL-1B, que se encargan de degradar la matriz extracelular y el
cartilago (29,
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En conclusidn, las inyecciones de PRP se recomendarian en pacientes jovenes
con artrosis de rodilla leve o moderada (grados de Kellgren-Lawrence I-1ll). Dado su
mayor eficacia y menor incidencia de eventos adversos, el plasma a utilizar deberia ser
preferiblemente bajo en leucocitos.

El procedimiento consistiria en extraer 15mL de sangre venosa del paciente y
centrifugarla durante 5 minutos obteniendo entre 4 y 6 mL de plasma rico en plaquetas
(Anexo 2). No existe consenso sobre la frecuencia de las inyecciones, pero normalmente
se administran un total de 3 inyecciones cada 3 semanas. Si tras la segunda inyeccion el
paciente no observa mejoria alguna se recomienda suspender el tratamiento (2,

Actualmente también se administran inyecciones de acido hialurdénico y plasma
rico en plaquetas de forma conjunta, con la ventaja de sumar los efectos que posee el
acido hialurénico sobre la mecanica de la articulacion ).

7. CELULAS MADRE MESENQUIMALES

7.1. HISTORIA

En los afios 60, el estudio de las células madre mesenquimales cobré interés en
el campo de la medicina regenerativa dada su capacidad intrinseca de diferenciarse en
distintas lineas celulares asi como por sus propiedades inmunomoduladoras. De esta
forma, su aplicacién para el tratamiento de la osteoartritis surgio inicialmente gracias a
su capacidad de diferenciarse tanto en condrocitos como en osteoblastos (2.

Asi, el primer estudio sobre el empleo de células madre mesenquimales para el
tratamiento de la osteoartritis fue publicado en 2002 por Wakitani et al., quienes
administraron células madre mesenquimales procedentes de médula dsea a pacientes
con osteoartritis que previamente habian sido sometidos a una osteotomia tibial,
encontrando signos inequivocos de regeneracion del cartilago articular que no estaban
presentes en el grupo control 39,

7.2. MECANISMO DE ACCION

Entre las propiedades de las células madre mesenquimales, destacan su funcién
paracrina y sus propiedades inmunomoduladoras y antiinflamatorias. Asi, actuan
suprimiendo la proliferacion de los linfocitos T presentes en la articulacién e inhibiendo
la expresidon de antigenos de HLA clase Il, ademds de aumentando la expresion de
citoquinas antiinflamatorias. También producirian un aumento de citoquinas anabdlicas
gue conllevarian la activacion de condrocitos senescentes presentes en la articulaciéon
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(1), Por otro lado, la administracién de células madre también ayudaria a regenerar los
proteoglicanos y el cartilago hialino, disminuyendo por tanto la friccion en la
articulacion. Estas propiedades de las células madre mesenquimales serian de especial
utilidad en el cartilago, el cual presenta una escasa capacidad de regeneracion debido a
su menor vascularizacién ),

Las células madre mesenquimales pueden aislarse de distintos tejidos, como son
la médula dsea, el tejido adiposo, la membrana sinovial o el cordén umbilical ). Varios
autores han sefalado que el nUmero necesario de células madre mesenquimales para
obtener beneficios sobre el cartilago tendria que ser de al menos 1 x 107 ¢2),

La médula ésea ha sido hasta ahora la fuente mas utilizada para la obtencién de
células madre, consistiendo la técnica en la insercidn de un trécar en el hueso iliaco a
través del cual se obtienen aspirados de 5mm. La expansion de las células procedentes
de la médula ésea puede realizarse mediante cultivos enriquecidos con distintos
factores de crecimiento que favorecen la diferenciacién de las células madre hacia
distintas lineas celulares o bien mediante la concentracién de aspirados medulares
(BMAC). Estos Ultimos, pese a presentar la ventaja de necesitar una minima
manipulacién, necesita un volumen de al menos 60ml de aspirado medular para obtener
una concentracién adecuada de células madre (33),

Anticoagulante

Trocar
Aspirado
médula
Osea

Célula adulta deseada Medio de cultivo

Condrocito Acido ascérbico, BMP-6-7, TGF-
B3, dexametasona, insulina, IGF-1,
FGF

Osteoblasto Acido ascorbico, BMP-2,
dexametasona, 1,25-OH vitamina
D3

Adipocito Dexametasona, metilxantina de
isobutilo, indometacina, insulina,
tiazolidinediona.

e . l—‘

——
Plasma —o-—

Capa
leucocitaria

23



En los ultimos afios ha cobrado especial interés el uso de células madre autélogas
procedentes de tejido adiposo dada su facil obtencidén y cultivo 4. El aspirado
procedente de tejido adiposo seria algo menos celular, y las células madre obtenidas del
mismo tendrian una capacidad osteogénica y condrogénica mas reducida, tendiendo su
diferenciacién principalmente hacia el tejido muscular. Sin embargo, con el adecuado
medio de cultivo, si que son capaces de diferenciarse hacia tejido condral. Su obtencién
consta de un proceso de digestidén enzimatica seguido de un centrifugado, del que se
obtiene la fraccién vascular estromal, que es posteriormente expandida en cultivo 33,

Por otro lado, el tejido sinovial seria el que contendria un mayor nimero de
células por ml de tejido aspirado, ademas, éstas tendrian un mayor potencial
adipogénico y condrogénico que las derivadas de la médula sea 33).

7.3. Eficacia

Existen multiples estudios en modelos animales que han mostrado la capacidad
regenerativa de las células madre mesenquimales, asi Al Fageh et al. publicaron en 2012
un estudio realizado en ovejas con osteoartritis inducida quirdrgicamente, concluyendo
gue la administracion de una Unica inyeccién de células madre mesenquimales
autdlogas cultivadas en un medio condrogénico retardaria la progresién de la
osteoartritis en ovejas 33,

En 2013, Orozco et al. Llevaron a cabo un estudio con 12 pacientes con
osteoartritis de rodilla que no habian mejorado con tratamiento conservador,
administrandoles células madre mesenquimales derivadas de médula dsea que habian
sido expandidas en medio de cultivo. De esta manera, observaron que los pacientes
presentaban una mejoria del dolor y de la funcién de la articulacion, asi como de la
calidad del cartilago, lo que fue objetivado mediante la realizacién de resonancias
magnéticas ). Centeno et al. también emplearon células expandidas derivadas de
médula dsea, objetivando un mayor rango de movimientos y un aumento del volumen
de los meniscos, asi como una mejoria en la escala EVA (2,

Otros autores han estudiado los concentrados de aspirado de médula dsea
(BMAC) dada su ventaja de requerir una minima manipulacion para poder ser
implantados. Asi, Kim et al. administraron inyecciones compuestas por BMAC y tejido
adiposo para el tratamiento de la osteoartritis de rodilla, observando mejoras en las
escalas de dolor y funcidn de la articulacion. También sefialaron que los pacientes con
artritis de bajo grado (Kellgren-Lawrence I-1l) presentaban mejorias significativamente
superiores que aquellos que tenian artrosis mas avanzadas, por otro lado, encontraron
peores resultados en los pacientes con malalineamiento de la articulacién 2. En 2014,
Centeno et al. compararon pacientes con osteoartritis de rodilla tratados con
inyecciones de BMAC con y sin la adicion de tejido adiposo, encontrando mejorias a los
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10 meses en ambos grupos pero no objetivando diferencias significativamente
estadisticas entre ambas técnicas 7).

Sin embargo, en 2016 Saphiro et al. llevaron a cabo un estudio prospectivo, con
ciego simple en 25 pacientes con osteoartritis de rodilla bilateral, a los que
administraron una inyeccién de BMAC combinado con plasma bajo en plaquetas en una
rodilla y una solucién salina en la otra rodilla. Al comparar los resultados, encontraron
mejorias significativas en la escala EVA en ambas rodillas a la semana, tres meses y seis
meses de seguimiento. Sin embargo, no encontraron diferencias significativas entre el
alivio del dolor entre la rodilla tratada con células madre y la tratada con placebo ),

Hasta el momento, se han publicado pocos estudios sobre el uso de células
madre derivadas del tejido adiposo (AD-MSCs). Asi, en 2018 Lee et al. publicaron un
estudio de fase llb, prospectivo, aleatorizado, con doble ciego en el que comparaban la
administracion de una Unica inyeccion de células madre derivadas de tejido adiposo en
12 pacientes con osteoartritis de rodilla frente a la administracion de una inyeccién de
suero salino en otros 12 pacientes. Con este estudio objetivaron una mejoria
significativa del dolor y de la funcién de la articulacién a los 6 meses (escalas EVA y
WOMAC), mientras que en el grupo control no existian mejorias significativas. También
compararon el estado del cartilago mediante la realizacidn resonancias magnéticas,
observando un mayor deterioro en el grupo control a los 6 meses mientras que en el
grupo que habia recibido las células madre, el cartilago permanecia sin cambios. Por
otro lado, no observaron efectos adversos destacables 39).

También en 2018, Freitag et al. llevaron a cabo un estudio aleatorizado vy
controlado en el que comparaban la administracién de una sola inyeccién de AD-MSCs
frente a la administracion de dos inyecciones en otro grupo (una al comienzo del estudio
y otra a los 6 meses), y un grupo control que era tratado Unicamente de forma
conservadora. De esta manera, encontraron una mejoria del dolor y la funcionalidad
significativas en los grupos que habian recibido el tratamiento respecto al grupo control
y a las puntuaciones al comienzo del estudio en las escalas NPRS, WOMAC y KOOS.
También realizaron resonancias magnéticas, observando una estabilizacion de la
enfermedad en ambos grupos tratados, siendo ésta algo mayor en el grupo que recibié
el protocolo de dos inyecciones. Por otro lado, los efectos adversos observados eran de
poca entidad (inflamacién o dolor tras la inyeccidn), siendo algo mas frecuentes al
realizar la segunda inyeccion 1),

En 2017 Russo et al. publicaron otro estudio donde concluian que las células
madre derivadas de tejido adiposo eran una opcién segura como tratamiento adyuvante
en pacientes con osteoartritis de rodilla. Los pacientes mejoraron clinicamente respecto
al comienzo del estudio, pero no se podia atribuir esta mejora a las AD-MSCs dado que
el 80% de los pacientes habian sido intervenidos quirdrgicamente. En 2018 publicaron
una actualizacion sobre este estudio, sefalando que en los 3 afios de seguimiento no
habian aparecido efectos adversos 34
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En 2018, Ha et al. publicaron una revisién sistematica que comprendia 17
estudios que estudiaban el empleo de células madre mesenquimales en la osteoartritis
de rodilla, concluyendo que si que existia una mejoria clinica tras la administracién de
células madre mesenquimales a corto plazo, mientras que, al estudiar los efectos sobre
la reparacion del cartilago, los resultados no eran concluyentes. Asi, se encontraron con
bastantes limitaciones a la hora de realizar esta revision sistematica, como es un escaso
periodo de seguimiento en la mayoria de los estudios, el uso de distintas poblaciones de
células madre (procedentes de médula dsea, tejido adiposo...), distintos métodos de
implantacion de las células madre o el empleo adyuvante de otras técnicas como son
administracion de PRP o la realizacidon de una osteotomia tibial alta, que podrian afectar
a los resultados finales por aportar mejorias clinicas por si solas en la osteoartritis de
rodilla (49),

En 2018 Bastos et al. compararon la administracién de BMASC frente a su
administracién conjunta con plasma rico en plaguetas. De esta manera, objetivaron una
mejoria clinica en ambos grupos (en la escala KOQS) sin evidenciarse diferencias
significativas entre ambos grupos, por lo que el tratamiento conjunto con PRP no seria
superior a la administracién de BMASC en solitario (4%,

Por otro lado, el uso de células madre mesenquimales en otras articulaciones
distintas a la rodilla no ha sido apenas estudiado. Respecto a la cadera, en 2018
Rodriguez-Fontan et al. publicaron en 2018 un estudio de cohortes donde analizaron la
administracion de una Unica dosis de BMAC en pacientes con osteoartritis de cadera y
rodilla. Asi, los pacientes presentaron una mejoria significativa en la escala WOMAC
para las dos articulaciones en el primer seguimiento a los 6 meses que se mantuvo a lo
largo de todo el estudio (24 meses). Los efectos adversos objetivados en este estudio
eran de poca entidad 2,

En 2019, Dall'Oca et al. realizaron un estudio en el que administraron células
mesenquimales derivadas de tejido adiposo a 6 pacientes con osteoartritis de cadera en
fases iniciales. Asi, objetivaron una mejora significativa de las escalas clinicas empleadas
a los 6 meses (EVA, WOMAC Y HHS), asi como la ausencia de eventos adversos
exceptuando un paciente que presentd un hematoma abdominal como resultado de la
extraccion del tejido adiposo “3),

En un case report de 2019, Freitag et al. administraron células madre
mesenquimales derivadas de tejido adiposo a un paciente con osteoartritis avanzada de
la articulacion acromioclavicular que no habia mejorado con tratamiento conservador.
Asi, el paciente mostré una mejora del dolor, asi como de la funcionalidad de la
articulacion durante el seguimiento (18 meses). Por otro lado, a los 12 meses se le repitio
una resonancia magnética, que mostraba la desaparicion de la sinovitis y del edema
subcondral que presentaba a lo comienzo del estudio. No se objetivaron reacciones
adversas de importancia 4.

En 2017, Freeman et al. llevaron a cabo un estudio en 102 pacientes con
osteoartritis glenohumeral y/o rotura del manguito rotador a los que administraron
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células madre mesenquimales derivadas de médula ésea. De esta manera, objetivaron
una mejoria del dolor y la funcién de la articulacién un mes tras la administracién del
tratamiento, prologandose esta mejoria hasta el ultimo seguimiento a los 2 afios. No
encontraron diferencias significativas al comparar los resultados por sexo, edad, IMC o
el tipo de hombro doloroso. Tampoco encontraron efectos adversos significativos (4>,

Por otro lado, hay que sefialar que algunos factores podrian influenciar la eficacia
de la terapia con células madre mesenquimales. Asi, ademds del grado de gravedad de
la osteoartritis, los autores han sefalado la edad del paciente como un factor que hay
gue tener en cuenta. Existen varios estudios que han demostrado que las células madre
mesenquimales procedentes de pacientes mayores tendrian un potencial proliferativo
disminuido, una menor capacidad migratoria, asi como una senescencia y apoptosis
aceleradas (4°),

7.4. Efectos adversos

Los efectos adversos objetivados tras la administracién de células madre
mesenquimales suelen ser transitorios y de poca entidad. En 2013, se publicé una
revision sistemdtica que estudié la seguridad de la administracion de BMASC,
encontrando una tasa de eventos adversos del 3.1%, siendo los mas frecuentes un
aumento del dolor e inflamacién transitorios tras la inyeccion y no objetivandose
eventos adversos importantes (2 30),

Existen algunas teorias que sefialaban que la administracién de células madre
alogénicas podria entrafiar algun riesgo carcinogénico, estas teorias se apoyaban en el
hecho de que son células multipotenciales que tendrian la capacidad de producir una
regeneracion celular incontrolada al poder diferenciarse en distintas lineas celulares. Sin
embargo, este hecho no ha sido probado y actualmente se consideran una opcién
segura para el tratamiento de la osteoartritis. Algunos autores también sefialaban que
podian dar lugar a una enfermedad injerto contra huésped pero hoy en dia no se ha
objetivado ningtin caso (231,

Por tanto, la terapia con células madre mesenquimales podria ser de utilidad en
la osteoartritis de rodilla y cadera, especialmente en estadios iniciales (grados de
Kellgren-Lawrence I-ll) y en pacientes jovenes, sin trastornos del alineamiento de la
articulacion. Sin embargo, la evidencia de la que disponemos es limitada, ya que los
estudios realizados al respecto tienen importantes limitaciones estadisticas como es la
falta de aleatorizacidn, la ausencia de grupo placebo, tamafios muestrales bastantes
reducidos o el empleo concomitante de técnicas quirurgicas que podrian mejorar por si
solas la clinica de los pacientes.

Asi, actualmente no hay consenso alguno sobre cudl seria la dosis ideal, la
frecuencia y el numero de las inyecciones o incluso sobre el método idoneo de
obtencidn de las células madre mesenquimales.
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8. DISCUSION Y RECOMENDACIONES

La osteoartritis es una patologia que afecta hoy en dia a mds de 250 millones de
personas en todo el mundo y se ha convertido en un problema sociosanitario dado el
deterioro funcional, el dolor crénico y la discapacidad que acarrea, asi como por los
gastos sanitarios y sociales que conlleva. La tendencia en los aifos venideros es que su
prevalencia aumente debido al envejecimiento de la poblacién y al aumento
exponencial de la obesidad.

De esta forma, se trata de una entidad progresiva, degenerativa y multifactorial,
en la que participan distintos factores como los traumatismos sobre la articulacidn, la
presencia de mediadores inflamatorios, desérdenes metabdlicos... Todo ello conlleva la
inflamacién de la articulacion, una pérdida gradual del cartilago, la formaciéon de
osteofitos y el remodelado del hueso subcondral.

Existen distintos factores de riesgo para el desarrollo de la osteoartritis. Algunos
de ellos como la edad, la raza, el sexo o la susceptibilidad genética no son modificables,
mientras que otros factores como el peso del paciente y la actividad fisica si que se
pueden modificar.

Asi, el primer escaldn en el manejo de la osteoartritis consiste en la actuacion
sobre estos factores de riesgo modificables. De esta forma, la inactividad y desuso de la
articulacion son perjudiciales para la misma, favoreciendo el adelgazamiento del

cartilago y la disminucion de la concentracién de glucosaminoglicano en la articulacién.
(5)

Por ello se recomienda la realizacion de ejercicio de intensidad ligera/moderada,
adecuado a las caracteristicas, las preferencias y la tolerancia del paciente, evitando
actividades que conlleven un alto impacto sobre la articulacidn. Asi, el ejercicio reduciria
el dolor y mejoraria la calidad de vida del paciente, ademds de mejorar la funcionalidad
de la articulacion ©).

Otra actuacién inicial seria conseguir que el paciente pierda peso si tiene
sobrepeso, debido al efecto deletéreo que tiene la obesidad sobre la articulacidon. De
esta manera, ademads del efecto mecdnico que ejerce el exceso de peso sobre la
articulacion, también estarian implicados mecanismos moleculares como son las
citoquinas proinflamatorias producidas por el tejido adiposo, que estarian aumentadas
en los pacientes obesos. De esta forma, dado que las rodillas soportan entre 3 y 5 veces
el peso corporal, un pequefio cambio en el peso corporal representa una variacion
importante de las fuerzas que actian sobre la articulacidon. Asi, la pérdida de un
kilogramo de peso supondria una disminucién del 10% del riesgo de desarrollar
osteoartritis ©.
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El segundo paso en el tratamiento de la osteoartritis seria la administracidon de
farmacos via oral, siendo los mas empleados los AINES y el paracetamol. Hay que tener
en cuenta que la mayor parte de los pacientes con osteoartritis son mayores y muchos
de ellos son pluripatoldgicos, por lo que habra que ser especialmente vigilante ante la
aparicién de interacciones farmacoldgicas o de efectos adversos ©.

Asi, habra que tener bastante precaucién en lo que respecta al uso crénico de
estos farmacos dado sus posibles efectos adversos cardiovasculares, gastrointestinales,
renales y hematolégicos. También se podria considerar el uso de AINES tdpicos, que
tendrian un perfil mas seguro pero una eficacia algo inferior a los sistémicos ©.

En el caso de que las medidas higiénicas y la administracidn de analgésicos orales
no consigan controlar el dolor de la articulacién, se puede plantear el empleo de técnicas
intraarticulares como alternativa a la realizacién de una artroplastia total de rodilla.

En primer lugar, disponemos de los corticoides intraarticulares, que se
administran desde haces bastantes afios para el tratamiento la osteoartritis de rodilla
gracias a su gran potencia antiinflamatoria, proporcionando un importante alivio del
dolor a corto plazo.

Asi, podemos recomendar su administracidon en pacientes con osteoartritis de
rodilla y cadera leve/ moderada que presenten una reagudizacion de su enfermedad.
De manera preferente, utilizariamos Triamcinolona gracias a su peor solubilidad,
especialmente en pacientes diabéticos para evitar una posible hipoglucemia como
consecuencia de la administracidén de corticoides.

La dosis ideal seria de 40mg, la técnica se realizaria preferiblemente de manera
ecoguiada y limitando el uso de anestésico local, que en caso de emplearse deberia ser
ropivacaina. Asi, la inyeccidn intraarticular de Triamcinolona 40mg se administraria una
vez cada 3 meses durante un maximo de 2 afios, con el objetivo de evitar la posible
condrotoxicidad que puede conllevar el uso reiterado de corticoides intraarticulares.

Si el paciente no responde con la segunda inyeccidn, es decir, a los 3 meses del
comienzo del tratamiento, habra que suspender el mismo y plantear el empleo de otra
terapia distinta.

Otra opcidn seria la administraciéon de acido hialurdnico de forma intraarticular,
gue proporcionaria un alivio del dolor y una mejora de la funcionalidad de la articulacién
a medio y largo plazo gracias a sus propiedades antiinflamatorias, analgésicas y
lubricantes, todo ello con un perfil de seguridad muy favorable. Su uso estaria
especialmente indicado en pacientes con osteoartritis de rodilla leve/moderada que no
hayan respondido a fdrmacos orales o que no los toleren.

Actualmente disponemos de distintas formulaciones de acido hialurénico que se
diferencian en su método de obtencidn, en su peso molecular y en su ingrediente activo.
Entre estas formulaciones, preferiremos aquellas que tengan un mayor peso molecular
por su mayor eficacia y aquellas de origen no aviar para evitar posibles reacciones
anafilacticas en alérgicos a las proteinas aviares y del huevo.
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En los ultimos afos, han surgido terapias bioldgicas que ademads de proporcionar
alivio, buscan modificar la progresion de la osteoartritis. Entre ellas, disponemos del
plasma rico en plaquetas (PRP), cuyas propiedades antiinflamatorias y regenerativas
mejorarian la funcién de la articulacién y proporcionarian un alivio del dolor a largo
plazo, siendo su efecto mas prolongado que el del acido hialurdnico, siendo su perfil de
seguridad similar a este ultimo. Aunque algunos estudios han sefialado que el PRP seria
también mas eficaz que el HA a medio plazo, la evidencia disponible no es suficiente
para considerarlo como tal.

La administracién de plasma rico en plaquetas estaria especialmente indicada en
pacientes jévenes que presenten artrosis leve-moderada. La formulacidn escogida
deberia ser preferiblemente de PRP bajo en leucocitos (LP-PRP) por su mayor eficacia 'y
su menor incidencia de eventos adversos, y se administrarian un total de 3 inyecciones
cada 3 semanas. También podria considerarse la inyeccién conjunta de acido hialurénico
y plasma rico en plaquetas.

Por ultimo, otra de las terapias bioldgicas de las que disponemos consiste en la
administracion de células madre mesenquimales autdlogas. Debido al desarrollo mas
reciente de esta terapia, la evidencia de la que disponemos es bastante mas limitada,
por lo que seria necesaria la realizacién de adicionales estudios aleatorizados vy
controlados con el fin de conocer con exactitud su eficacia y la dosis o el método de
obtencién idéneos.

Sin embargo, la evidencia de la que disponemos actualmente sugiere que las
propiedades regenerativas, antiinflamatorias e inmunomoduladoras de las células
madre mesenquimales podrian proporcionar un alivio del dolor, una mejora de la
funcionalidad e incluso una estabilizacidn del deterioro radiolégico, especialmente en
pacientes jovenes con osteoartritis leve/moderada de rodilla o cadera.

9. CONCLUSIONES

Por tanto, podemos concluir que no existen unas indicaciones claras para elegir
una técnica u otra en el tratamiento de la osteoartritis, de forma que seria necesario
realizar estudios adicionales para establecer una serie de recomendaciones claras. De
esta manera, actualmente la eleccién de una técnica u otra dependerd de varios
factores, como son las caracteristicas del propio paciente, en especial su edad, el grado
de deterioro de la articulacién o si se encuentra en una fase de agudizacion o no de la
osteoartritis, asi como del propio criterio del facultativo.

A continuacion, procedemos a plantear un algoritmo de actuacién para el
tratamiento de la osteoartritis de rodilla, dado que se trata de la articulacién mas
estudiada, de acuerdo a la informacion que hemos recogido en esta revision
bibliografica.
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Paciente con
osteoartritis de rodilla
leve/moderada
(Kellgren-Lawrence I-
1n)*

Medidas
higienicodietéticas +
analgesia 'y
antiinflamatorios orales

Si fracaso: pasar a tto
intraarticular

Paciente en fase de Paciente en fase de
cronicidad agudizacion

Edad <45 afios Edad >45afios Triamcinolona 40mg

LR-PRP si disponible

HA como alternativa HA de alto peso

*% molecular

*Si artrosis grado IV considerar tratamiento quirurgico

** En pacientes jovenes, considerar MSC si fracaso de PRP y HA
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11. ANEXOS

ANEXO 1: TENICA DE INFILTRACION CON ACIDO HIALURONICO

Figura 1. Preparacion del material necesario para la infiltracién

Figura 2. Preparacién del campo quirdrgico

Figura 3. Inyeccion de solucién anestésica
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Figuras 4 y 5. Inyeccién radioguiada de 4cido hialurénico
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ANEXO 2: Técnica de infiltracion con PRP

Figura 6. Extraccion de sangre periférica del paciente

Figura 8. Centrifugadora
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Figura 9. Volumen de plasma obtenido tras centrifugado (5ml)




Figura 10. Materiales necesarios para la
infiltracion

Figura 11. Preparacion del campo

Sin nombre

Figura 12. Inyeccion de solucidn anestésica

PHILIPS

Figuras 13 y 14. Inyeccién radioguiada del plasma obtenido
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