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ARTICULO DE REVISION

Uso del plasma rico en plaquetas en
cirugia ligamentosa de rodilla

DAVID FIGUEROA P.!, FRANCISCO FIGUEROA B.?,
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Use of platelet rich plasma in knee ligament

surgery

Platelet Rich Plasma (PRP) is used in musculoskeletal lesion surgery, including
muscle, bone, tendons and ligaments. PRP might accelerate the healing process and
the integration of the graft, allowing an earlier return to sports activities of patients.
PRP is obtained from autologous blood, which is centrifuged, obtaining platelet
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and supposedly growth factor concentrations three to five times higher than those

of regular blood. The clinical results of studies performed in Chile and elsewhere on
PRP use in knee anterior cruciate ligament (ACL) reconstruction have been variable.
Therefore, there is not enough evidence to support or deny the usefulness of PRP in

ACL reconstructions.
(Rev Med Chile 2013; 141: 1315-1320).
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de las principales causa de morbilidad en
todo el mundo'. En este contexto, las lesio-
nes ligamentosas principalmente en la rodilla, las
cuales estdn frecuentemente asociadas a la practica
deportiva, son una causa frecuente de consulta
en nuestro medio, siendo la rotura del ligamento
cruzado anterior (LCA) la mas reconocida ya que
se produce con una incidencia relativamente alta
y tiene el potencial de causar inestabilidad funcio-
nal al paciente, lo que puede conducir a lesiones
de otros ligamentos, cartilago, meniscos y, final-
mente, al desarrollo de enfermedad degenerativa
de la articulacién de la rodilla debido a episodios
recurrentes de inestabilidad®*. Las opciones de
tratamiento deben considerar la edad del paciente,
el grado de inestabilidad y el tipo e intensidad de
las actividades deportivas, entre otros factores.
Opciones no quirtrgicas dificultan el seguir prac-
ticando deporte, lo cual es un factor relevante en
las expectativas de este tipo de pacientes.
En los dltimos afios, la ingenieria de tejidos y
nuevas tecnologias se estdn introduciendo en el
campo de la cirugia ortopédica con resultados aus-

l as lesiones musculo-esqueléticas son una

piciosos en diversos campos. Dentro de este grupo
se encuentra el factor de crecimiento derivado de
plaquetas (PDGF por sus siglas en inglés) el cual si
bien se conoce desde hace mds de 30 afios, su uso
en cirugia ortopédica data de la década de 1990-
99, siendo en este siglo donde ha alcanzado su
mayor reconocimiento. Este tendria propiedades
reparadoras, estando involucrado en la mayoria
de los procesos bioldgicos de remodelacion del or-
ganismo y siendo fundamental en la regeneracion
de hueso y tejidos blandos'>. Se cree que gracias a
estas propiedades el PDGF podria acelerar la repa-
racion de tendones y ligamentos', permitiendo asi
un retorno precoz a la actividad deportiva previa
en pacientes con lesiones musculo-esqueléticas®.

En la actualidad, el uso de PDGF es cada vez
mayor en cirugia ortopédica como agente sinérgi-
co en el tratamiento de diferentes patologias, entre
ellas: reparacion 6sea, incluyendo la bisqueda de
acelerar la consolidacién de fracturas (sobre todo
en pacientes con alto riesgo de no unién), fusiones
de columna, tratamiento de no unién de fracturas
de huesos largos, reparaciones ligamentosas e
incluso el manejo de la artrosis®’.
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En cuanto a reconstrucciones de LCA, se piensa
que podria acelerar la cicatrizacién e incorpora-
cién del injerto utilizado en la reconstruccién v,
mediante esto, permitir un retorno mds rapido
a las actividades de la vida diaria y deporte sin
restricciones®.

Las plaquetas contienen en su interior tres tipos
de compartimentos de almacenaje, cuyo contenido
es liberado a la circulacién al activarse. Estos son:
1. Los granulos densos, ricos en adenosin difos-
fato (ADP) y serotonina; 2. Los lisosomas, que
contienen enzimas proteoliticas e hidroliticas y
3. Los granulos alfa, los cuales poseen numerosas
proteinas con gran importancia en la cicatrizacion,
incluyendo el previamente mencionado PDGF y
otros como TGF-f (Transforming Growth Factor
Beta, en inglés), PF4 (Platelet Factor 4, en inglés),
interleukina 1 (IL-1), PDAF (Platelet-derived
Angiogenesis Factor, en inglés) y VEGF (Vascular
Endotelial Growth Factor, en inglés) entre muchos
mds®.

Al activarse los granulos alfa se produce la
fusion de ellos con la membrana celular de la pla-
queta, proceso llamado degranulacién, momento
en el cual los factores de crecimiento previamente
mencionados pasan a un estado de activacién
uniéndose a receptores transmembrana de distin-
tos grupos celulares (stem cells mesenquiméticas,
osteoblastos, fibroblastos, etc.). Esto produce ex-
presion de genes que llevan a proliferacion celular
y formacién de distintos tejidos’.

El proceso de degranulacion se inicia dentro de
10 min luego de la formacién del codgulo por las
plaquetas y 95% de los factores de crecimiento son
liberados dentro de la primera hora. Las plaquetas
se mantienen por 5 a 10 dias, siendo reemplazadas
por macréfagos (llamados a la zona lesionada
por estimulo de los factores liberados por las
plaquetas) los cuales contindan con la liberacién
de factores de crecimiento y toman el relevo en el
proceso de cicatrizacion’.

Basdndose en este concepto se han desarrollado
multiples técnicas, que mediante la centrifugacion
de sangre autdloga, obtienen un concentrado con
cantidades de plaquetas entre 3 a 5 veces superior a
la normal, aunque se reportan en distintos estudios
rangos de concentracién de entre 2 y 8,5 veces la
concentracién normal de plaquetas'. Este centri-
fugado es el llamado “plasma rico en plaquetas”
(PRP) el cual finalmente es el compuesto utiliza-
do en la practica clinica y sobre el cual se basan
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Figura 1. Maquina de centrifugado.

la mayoria de los resultados que ensefiaremos a
continuacion.

Preparacion del PRP

El mecanismo para la preparacién de PRP
consiste en la extraccién de sangre periférica del
paciente, seguido por centrifugacién (Figura 1)
para obtener una concentracion de plaquetas muy
por encima de linea basal del plasma, separadas
de glébulos rojos y leucocitos'. Es importan-
te tener presente que hay diferencias entre los
distintos sistemas comerciales con respecto al
protocolo de preparacion, la cantidad de sangre
a extraer, el tiempo de centrifugacion, el medio
de transporte, el volumen final de plaquetas, el
uso de anticoagulantes, la inclusién de leucocitos,
y el uso de activadores que pueden dar lugar a
distintos efectos bioldgicos''. Cudl es la cantidad
6ptima de plaquetas y de factores de crecimiento
a utilizar en cirugfa ortopédica sigue siendo tema
de debate en la actualidad. Se definié6 como PRP
con efecto clinico uno que tuviera al menos 4 ve-
ces la concentracién de plaquetas normales en el
plasma’, sin embargo, se han visto resultados con
concentraciones menores'®*.

Todas las preparaciones de PRP tienen pasos
en comun. El producto se centrifuga estratificada-
mente en tres capas. La base o capa roja, estd llena
de eritrocitos, la capa media o blanca, contiene los
leucocitos los cuales contienen citoquinas infla-
matorias y la capa superior o amarilla, contiene
plasmay plaquetas con los factores de crecimiento
previamente mencionados en su interior'’. Esta
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ultima capa serd la que se administrard en la regién
donde se requiera.

Las principales diferencias entre los diferentes
sistemas de preparaciéon son la velocidad y el
numero de centrifugaciones, lo que conduce a
diferentes concentraciones de plaquetas. Un sis-
tema que ofrezca un mayor nimero absoluto de
plaquetas no necesariamente serd mejor, sino que
debe atenerse a parametros minimos y méaximos
que producen un efecto éptimo en la reparacién
6sea, lo cual se ha demostrado que se consigue
con concentraciones de plaquetas entre 503.000 y
1.729.000 plaquetas/uL de PRP'>. Concentraciones
por debajo de 380.000 plaquetas/uL tendrian un
efecto sub-6ptimo y concentraciones por encima
de 1.800.000 plaquetas/uL podrian tener un efecto
paradoéjico en el cual inhibirfan la reparacién'.

Como se menciond anteriormente, la acti-
vacion de las plaquetas es necesaria para liberar
factores de crecimiento de los grdnulos en los
cuales estdn contenidos. Algunos sistemas comer-
ciales no activan los preparados, con el argumento
de que estos se activardn una vez en el campo
quirtrgico'®". Otros utilizan trombina exdgena
o enddgena inmediatamente antes de la adminis-
tracion (Figura 2), para asi activar la cascada de
degranulacién de las plaquetas, la formacién del
codgulo y la liberacién de factores de crecimiento
en el sitio de inyeccién'. Otro activador utilizado
es el cloruro de calcio, el cual no tendria el riesgo
de reacciones de hipersensibilidad de la trombina
ex6gena'. La inclusién de leucocitos dentro del
PRP también es controversial. Si bien quienes la
favorecen basan su argumento en la posibilidad
de disminuir las tasas de infeccion local, se ha
visto que provocaria efectos deletéreos producto
de metaloproteinasas las cuales podrian provocar
dano tisular importante en la zona de inoculacion,
razén por la cual no se incluyen de regla en los
preparados’.

Evidencia en su uso clinico

Los resultados exitosos en reconstrucciones de
LCA han sido variables segun las distintas series,
abarcando un rango de 73 a 95% de éxito y 37 a
75% de retorno a la actividad deportiva previa sin
limitaciones'. El tiempo de retorno a la actividad
deportiva varia entre 6 y 12 meses debido a que
la reconstruccion requiere un minimo de tiempo
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para su integracion al tejido del receptor de forma
que este pueda realizar su actividad normal sin
un alto riesgo de re-rotura'. Es en estos procesos
en los cuales el aporte de PRP (Figura 3) busca
acelerar y mejorar los resultados clinicos y en
los cuales estdn enfocados la gran mayoria de los
estudios en este campo. Es importante destacar
que dentro de los maltiples usos del PRP (Cirugia
Estética y Reconstructiva, Odontologia y otros
usos en Traumatologia) su aplicacion en la cirugia
ligamentaria de rodilla es la que cuenta con mayor
cantidad de estudios comparables, principalmente
porque se esta tratando una aplicacién en un lugar
comun (sitio lesionado), una lesién singular (en
este caso LCA) y en un tipo similar de pacientes
(jévenes y deportistas).

Figura 2. PRP (jeringa ancha) y Trombina (jeringa delgada).

-

Figura 3. Adicion de PRP en injerto de LCA.
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Fanelli y cols siguieron 70 reconstrucciones de
LCA a los cuales se les adicioné PRP. El estudio
radiografico de estos pacientes mostrd 6,7% de
expansion del tinel y osteolisis de este, mientras
que en aquellos que no recibieron suplementacién
con PRP se encontré una incidencia de 52% de
estas complicaciones'®. Recientemente, una revi-
sion sistemdtica proveniente de la Universidad de
Harvard concluy6 que la evidencia actual sugiere
que la adicién de concentrado plaquetario a la
reconstruccion de LCA podria tener un efecto
benéfico en la maduracién del injerto, pudiendo
mejorar entre 20% a 30% en promedio este ambi-
to. La forma mds probable de accién seria que las
plaquetas aceleran la repoblacién y remodelacién
del injerto®.

Espafia es el pais que mds dedicacién le ha
dado a la investigacién de los factores de cre-
cimiento plaquetarios y su utilidad clinica. Los
primeros estudios datan de la década 1990-99
con Sanchez como uno de sus precursores. En
uno de sus estudios, compar6 una cohorte de 50
pacientes tratados con reconstrucciéon de LCA
mads adicién de PRP tanto en el injerto como en
el sitio donante, con una cohorte de 50 pacientes
sometidos a reconstrucciéon de LCA sin uso de
PRP. Encontraron que en el grupo con PRP hubo
menos hematomas postoperatorios importantes
en el sitio donante y menor necesidad de nuevas
intervenciones quirdrgicas por rigidez de rodilla.
También hubo resultados positivos respecto a la
estabilidad y mejor integracion radioldgica del
injerto en los tineles en el primer mes después
de la cirugia®. Por el contrario, Nin y cols, en un
estudio prospectivo aleatorio de 100 pacientes
sometidos a artroscopia y reconstruccion de LCA
con aloinjerto de tendén rotuliano con y sin uso de
PRP concluyen que el PRP no tiene ningdn efecto
discernible tanto clinico como biomecanico®.

Silva y Sampaio, en Portugal, realizaron un
estudio prospectivo de 40 pacientes con recons-
trucciones de LCA doble banda con autoinjerto
de tendones semitendinoso y gracilis, los cuales
fueron divididos en 4 grupos distintos: un primer
grupo control, un segundo grupo al cual se le adi-
cioné PRP no activado en los tineles de la recons-
truccién ligamentaria, un tercer grupo al cual se le
adicion6 PRP activado en los tdneles, y un cuarto
grupo al cual se le adicioné PRP no activado en los
taneles quirtrgicos y luego se le realiz¢ infiltracién
con PRP no activado ala segunda y cuarta semana
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postoperatorias. Se realiz6 control con resonancia
magnética (RM) a los 3 meses concluyendo que no
habia diferencias entre los grupos en el proceso de
integracion del injerto?.

En Latinoamérica, Chile es el pais pionero en la
utilizacion y estudio sobre este tema. Radice, en el
ano 2010, public6 un estudio prospectivo simple
ciego de 50 reconstrucciones de LCA evaluando
los hallazgos en la RM de los injertos sometidos
a PRP en contraste con los cuales aunque no se
utiliz6 PRP. Se concluyé que la reconstruccién de
LCA con el uso de PPR logra completar injertos
homogéneos en 179 dias, en comparacién con 369
dias para la reconstruccién de LCA sin PPR. Esto
representa una reduccion del tiempo de madura-
cién de 48%, lo que sugiere que el PRP aportaria
a la velocidad de incorporacién del injerto en re-
paraciones de LCA y, por tanto, se plantea que esto
tendria utilidad en un retorno deportivo precoz*.

Otro estudio prospectivo aleatorio (Orrego y
cols.) realizado en nuestro pais en, el cual se aplicd
PRP a 26 pacientes de un total de 108 reconstruc-
ciones de LCA, lleg6 a la conclusion de que el uso
de PRP tenia un efecto sinérgico en el proceso de
maduracién del injerto evaluado por la intensidad
de senal en la RM, sin mostrar ningin efecto sig-
nificativo en la interfaz osteo-ligamentosa o en la
evolucion del tinel®.

Por dltimo, nuestro grupo de trabajo el afio
2010 publicé un estudio prospectivo aleatorio
simple ciego que se realiz6 en dos series conse-
cutivas de pacientes que se sometieron a recons-
truccién de LCA en un periodo de 14 meses: En
30 pacientes se utiliz6 PRP y 20 pacientes fueron
denominados como grupo control sin la adicién
de PRP. Se concluy6 que a los 6 meses post recons-
truccidn, no existe un beneficio estadisticamente
significativo en el grupo con PRP en relacién a la
integracién y la maduracién del injerto de LCA
medido en RM*.

Conclusiones

La cirugfa ligamentosa mds frecuente realizada
en la cirugfa de rodilla es la reconstruccién de LCA,
la cual se produce principalmente en pacientes
sometidos a exigencias deportivas importantes y
en los cuales los resultados clinicos y el tiempo de
reincorporacién a su nivel deportivo previo a la
lesién son de altisima importancia. Es por esta ra-
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z6n que se han buscado nuevas formas de acelerar
el proceso de integracion del injerto utilizado en la
reconstruccion y ademds obtener resultados clini-
cos 6ptimos. Dentro de esta categoria se encuentra
el plasma rico en plaquetas, el cual tedricamente
deberia tener la capacidad de acelerar los procesos
de reparacion de los tejidos mediante la liberacion
de factores de crecimiento. Para comprobar estas
teorias se han realizado multiples estudios, tanto
en Norteamérica y Europa, como en nuestro pais.

Luego de la revision sistemdtica de la literatura
disponible y de nuestras experiencias personales,
podemos concluir que atin no existe evidencia su-
ficiente tanto para asegurar o descartar la utilidad
del PRP en las reconstrucciones ligamentarias de
rodilla. Los resultados entre los distintos estu-
dios son dispares y existe actualmente una falta
evidencia nivel I que avale su uso. Finalmente, la
mayoria de los estudios se enfoca en pardmetros
radiolégicos, sin embargo, es necesario realizar
estudios clinicos que demuestren si efectivamente
los pacientes logran una recuperacion mds rapi-
da y, por tanto, un retorno precoz a su actividad
deportiva previa.
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