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RESUMEN

Introduccion: las infiltraciones intraarticulares son ampliamente utilizadas en el tratamiento de la osteoartrosis
de rodilla, aunque persiste controversia sobre la estrategia mas eficaz y duradera.

Objetivos: comparar los resultados clinicos del gel de plasma rico en plaquetas (PRP), el 4cido hialurénico y el
corticosteroide intraarticular, utilizados de forma aislada o combinada, en pacientes con osteoartrosis de rodilla.
Resultados: todos los grupos presentaron mejoria clinica temprana. A los 6 meses, los tratamientos que incluye-
ron gel de PRP mostraron beneficios mas sostenidos en dolor y funcién en comparacion con el corticosteroide
aislado. La combinacién de gel de PRP, acido hialurénico y corticosteroide presenté los resultados mas consis-
tentes.

Conclusién: la combinacién de gel de PRP, 4cido hialurénico y corticosteroide mostré una mejoria clinica consis-
tente y sostenida a los 6 meses en comparacion con el corticoide aislado, aunque no se observaron diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos tras el ajuste. El gel de PRP utilizado de forma aislada mostré
resultados clinicos comparables al acido hialurénico.
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PRP Plasma Gel versus Hyaluronic Acid versus Corticosteroid for Knee Osteoarthritis: A Prospective Randomized
Clinical Trial

ABSTRACT

Introduction: intra-articular injections are widely used for knee osteoarthritis, yet the optimal strategy for
sustained symptom relief remains uncertain.

Objectives: to compare the clinical outcomes of PRP plasma gel, hyaluronic acid, and corticosteroid intra-
articular injections, used alone or in combination, for the treatment of knee osteoarthritis.

Methods: this prospective, randomized, single-blind clinical trial included patients with Kellgren-Lawrence grade
[1-11l knee osteoarthritis allocated into 4 treatment groups. Clinical outcomes were assessed using validated
patient-reported measures over a 6-month follow-up period.

Results: all groups demonstrated early improvement in pain and function. At 6 months, treatments incorporating
PRP plasma gel showed more sustained pain and functional benefits compared with corticosteroid alone. The
combination of PRP plasma gel, hyaluronic acid, and corticosteroid yielded the most consistent clinical outcomes.
Conclusion: the combination of PRP plasma gel, hyaluronic acid, and corticosteroid demonstrated more
consistent and sustained clinical improvement at 6 months compared with corticosteroid alone, although no
statistically significant differences between groups were observed after adjustment. PRP plasma gel alone
showed clinical outcomes comparable to hyaluronic acid.

Keywords: Knee osteoarthritis; Platelet-rich plasma; Plasma gel; Hyaluronic acid; Intra-articular injection
Level of evidence: I. Single-blind Prospective Randomized Clinical Trial

INTRODUCCION

La osteoartrosis (OA) de rodilla es una enfermedad
articular degenerativa crénica caracterizada por la
pérdida progresiva del cartilago, alteraciones del
hueso subcondral e inflamacidn sinovial secundaria,
que provoca dolor, deterioro funcional y disminucién
de la calidad de vida. Representa una de las princi-
pales causas de discapacidad musculoesquelética en
todo el mundo, con una prevalencia creciente en las
poblaciones envejecidas y un importante impacto so-
cioeconémico.*®

Las infiltraciones intraarticulares desempenan un
papel central en el tratamiento no quirdrgico de la
OA de rodilla. Los corticosteroides se utilizan amplia-
mente debido a su rapido efecto analgésico, aunque
sus beneficios suelen ser de corta duracién. El acido
hialurénico (AH) se ha empleado como estrategia de
viscosuplementacion, con resultados clinicos varia-
bles, especialmente en pacientes con enfermedad
leve a moderada. A pesar de su uso generalizado, no
existe un consenso claro respecto de cual es el trata-
miento intraarticular éptimo para lograr un alivio sin-
tomatico sostenido.

Las terapias ortobioldgicas, en particular el plasma
rico en plaguetas (PRP), han surgido como alternativas
prometedoras para el tratamiento de la OA de rodilla.
El PRP contiene una elevada concentracién de plaque-
tas y factores de crecimiento bioactivos capaces de
modular la inflamacién y promover la reparacion tisu-
lar. Estudios recientes y metaanalisis han demostrado
mejores resultados clinicos a mediano plazo conel PRP
que conel AHYy los corticosteroides.>” El gel de PRP re-
presenta una evolucion del PRP convencional, ya que
combina una matriz de albumina gelificada mediante
induccion térmica con PRP fresco, lo que permite una

mayor permanencia intraarticular y una liberacion sos-
tenida de factores de crecimiento.®*

El objetivo de este ensayo clinico prospectivo y alea-
torizado fue comparar los resultados clinicos de las
infiltraciones intraarticulares con gel de PRP, acido
hialurénico y corticosteroides, utilizadas de forma
aislada o combinada, para el tratamiento de la os-
teoartrosis de rodilla.

MATERIALES Y METODOS

Disefio del estudio

Este estudio se diseid como un ensayo clinico pros-
pectivo, aleatorizado, controlado y simple ciego. El
objetivo fue comparar la eficacia clinica de diferentes
estrategias de infiltracion intraarticular para el trata-
miento de la osteoartrosis de rodilla.

Los participantes fueron asignados aleatoriamente
a cuatro grupos paralelos de tratamiento y seguidos
de forma longitudinal. El estudio se llevé a cabo de
acuerdo con las directrices Consolidated Standards
of Reporting Trials (CONSORT).

El protocolo del estudio fue revisado y aprobado por
el Comité Institucional de Etica en Investigacién, en
cumplimiento de la Declaracion de Helsinki y de la
normativa nacional para la investigacion en seres hu-
manos. Todos los participantes otorgaron su consen-
timiento informado por escrito antes de su inclusion
en el estudio.

El reclutamiento de los pacientes se realizé entre fe-
brerovy abril de 2025, y todos los participantes fueron
seguidos durante 6 meses después de la intervencion.

Participantes
Se incluyeron pacientes adultos de entre 30y 90 afos
condiagnostico clinicoy radiografico de osteoartrosis
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derodilla, clasificada como grado Il o Il segun la clasi-
ficacion de Kellgren-Lawrence,'? reclutados de forma
consecutiva en el consultorio externo.

Los pacientes fueron incluidos si presentaban dolor
persistente de rodilla a pesar del tratamiento conser-
vador previo y eran capaces de comprender y com-
pletar todos los cuestionarios de evaluacion utiliza-
dos en el estudio.

Los criterios de exclusién comprendieron la presen-
cia de enfermedad reumatica inflamatoria, el uso de
corticosteroides por via oral, intravenosa o intraar-
ticular durante los 12 meses previos a la inclusién,
concentracién de hemoglobina inferior a 11 g/dL, re-
cuento plaquetario inferior a 150 000/mm?®, trastor-
nos conocidos de la coagulacidn, procesos infecciosos
o inflamatorios activos en las proximidades del sitio
de infiltracién e incapacidad para completar las eva-
luaciones de seguimiento programadas.

Aleatorizacion y enmascaramiento
Los participantes fueron asignados aleatoriamente, en
una proporcién 1:1:1:1, a uno de los cuatro grupos de
tratamiento mediante una secuencia de aleatorizacion
generada por computadora. El ocultamiento de la asig-
nacion se garantizé mediante sobres opacos sellados.
Para mantener el enmascaramiento de los partici-
pantes, se obtuvieron muestras de sangre de todos los
pacientes incluidos, independientemente del grupo
asignado. Solo los participantes asignados a los grupos
gue incluian PRP fueron sometidos al procesamientoy
a la administracién del hemoderivado. Durante el pro-
cedimiento de infiltracion se utilizé una barrera visual
para impedir que los participantes vieran el contenido
de lajeringa, garantizando asi un disefio simple ciego.

Grupos de intervencién

Los participantes fueron asignados a uno de los si-

guientes grupos:

* Grupo A: gel de PRP + acido hialurénico + corticos-
teroide.

e Grupo B: acido hialurénico + corticosteroide.

* Grupo C: gel de PRP + corticosteroide.

* Grupo D: corticosteroide solo (grupo control).

Todas las infiltraciones se realizaron en un Unico pro-
cedimiento intraarticular.

Preparacion del gel de PRP

Se obtuvieron aproximadamente 20 mL de sangre
venosa periférica de cada participante mediante dos
tubos estériles de vacio de plastico de 10 mL, sin adi-
tivos. A cada tubo se le anadieron 0,125 mL de he-
parina sddica (5000 Ul/mL) para prevenir la coagu-
lacion. Las muestras se centrifugaron a 800 x g du-
rante 15 minutos en una centrifuga de laboratorio.
Tras la centrifugacién, la fraccién plasmatica inferior
enriquecidaconplaquetasy lacapaleucoplaquetaria
(buffy coat) (aproximadamente 2,5-3,0 mL por tubo)
se aspiraron cuidadosamente con jeringas estériles
y se reservaron para su posterior procesamiento.
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El PRP obtenido se redistribuyé mediante un conec-
tor Luer-Lock de tres vias en dos jeringas, en una pro-
porcion 3:1. Una de las jeringas, que contenia apro-
ximadamente 3,75 mL de PRP, fue sometida a proce-
samiento térmico controlado en una incubadora de
laboratorio a 75 °C durante 15 minutos. Este proce-
dimiento indujo la desnaturalizacién de las proteinas,
con la consiguiente formacién de una matriz semiso-
lida de gel de albumina. La otra jeringa, que contenia
aproximadamente 1,25 mL de PRP sin calentar, se
conservé para la mezcla posterior.

Una vez finalizado el procesamiento térmico, el gel
de albumina se mezclé mecanicamente con el PRP no
calentado previamente reservado, mediante un conec-
tor de tres vias, manteniendo una proporcion final de 3
partes de gel de albumina por 1 parte de PRP fresco. El
contenido se transfirié repetidamente de una jeringa
a otra hasta obtener un gel de PRP homogéneo y es-
table, con un volumen final aproximado de 5 mL. Este
producto final combind las propiedades estructurales
del gel de albumina con la actividad biolégica del PRP
fresco, permitiendo una liberaciénintraarticular soste-
nida de factores de crecimiento (Figs. 1y 2).

Procedimiento de infiltracién

Todas las infiltraciones intraarticulares fueron reali-
zadas en condiciones de esterilidad por cirujanos or-
topédicos con experiencia. Los pacientes fueron colo-
cados en decubito supino con la rodilla en ligera fle-
xion. La antisepsia cutanea se realizé con soluciones a
base de clorhexidina y se colocaron campos estériles.
La anestesia local se obtuvo mediante la infiltracién
de 2 mL de lidocaina al 2% en el tejido subcutaneo y
los tejidos pericapsulares. Entodos los casos se utilizo
un abordaje suprapatelar lateral.

Antes de la infiltracion, se realizd una artrocentesis
terapéutica para evacuar el derrame articular, cuan-
do lo hubiera. A continuacion, se administré por via
intraarticular el tratamiento asignado mediante una
Unica punciény, cuando correspondia, posteriormen-
te se administraron acido hialurénico y/o corticoste-
roide (hexacetonida de triamcinolona, 20 mg/mL), de
acuerdo con la asignaciéon del grupo. Tras retirar la
aguja, se coloco un apdsito estéril.

Cuando se utilizaron terapias combinadas, los dis-
tintos componentes se administraron de forma se-
cuencial a través del mismo acceso intraarticular. En
primer lugar se infiltré el gel de PRP, seguido del 4cido
hialurénicoyy, por ultimo, del corticosteroide, sin mez-
clarlos previamente en la misma jeringa.

Cuidados posteriores al procedimiento

Se indico a los participantes evitar actividades fisicas
intensas que involucraran la rodilla tratada durante al
menos 24 horas. Se recomendd crioterapia para dis-
minuir las molestias posteriores al procedimiento. Se
desaconsejé el uso de antiinflamatorios no esteroides
durante el periodo de seguimiento. Se permitié el uso de
analgésicos opioides como medicacién de rescate du-
rante un maximo de cinco dias, en caso de ser necesario.
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Figura 1. Preparacion del gel de PRP. A) Obtencion de sangre venosa periférica en tubos estériles de vacio. Colocacion de los tubos en la

centrifuga, destacando la importancia de un adecuado equilibrio: los tubos se disponen en posiciones diametralmente opuestas y con volu-

menes iguales para garantizar la estabilidad durante la centrifugacién.B) Aspecto de la sangre centrifugada, que muestra la separacion de los

eritrocitos, la capa leucoplaquetaria (buffy coat) y el plasma. C) Redistribucién del PRP mediante un conector Luer-Lock de tres vias en una

proporcion 3:1. Aproximadamente 3,75 mL de PRP se colocan en una jeringa, mientras que 1,25 mL se reservan en otra para su uso posterior.

D) La fraccién mayor de PRP se somete a calentamiento en una incubadora a 75 °C durante 15 minutos, lo que provoca la desnaturalizacion

de la albumina, el fibrindgeno y otras proteinas plasmaticas, con la formacion de un gel semisélido a base de albimina. Se muestran el PRP

fresco reservado (=1,25 mL) y el gel de albamina (=3,75 mL) preparados para su combinacion.

No se indicé un protocolo estandarizado de rehabili-
tacion. Todos los pacientes recibieron las mismas reco-
mendaciones generales posteriores al procedimiento,
gue incluyeron reposo relativo durante 24 horas y un
retorno gradual a las actividades segun la tolerancia.

Medidas de resultado

Los resultados clinicos se evaluaron mediante ins-
trumentos de evaluaciéon validados respondidos
por los pacientes: la escala analégica visual (Visual
Analog Scale, VAS)*® para el dolor, el Western Onta-
rio and McMaster Universities Osteoarthritis Index
(WOMAC),**1 el Knee Injury and Osteoarthritis
Outcome Score (KOQOS),Y” la Pain Catastrophizing
Scale (PCS),'® el PROMIS Fatigue,'? la Global Rating

of Change (GROC)®y la Marx Activity Rating Scale.?*
Las evaluaciones se realizaron al inicio del estudio
y a 1, 3y 6 meses de la intervencion. Todas las eva-
luaciones clinicas posteriores a la intervencién fue-
ron efectuadas por evaluadores independientes que
no participaron en el tratamiento de los pacientes.

Analisis estadistico
Todos los datos clinicos y funcionales se organizaron
en planillas de calculo electrénicas y se analizaron me-
diante el software R (Mac OS X GUI, version 1.73). La
significacion estadistica se establecié con un valor de
p bilateral <0,05 y un intervalo de confianza del 95%.
Las variables categodricas se resumieron como fre-
cuencias absolutas y relativas y se compararon entre
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Figura 2. Combinaciény aplicacién del gel de PRP. A) El gel de albdmina (=3,75 mL) se mezcla con el PRP fresco reservado (=1,25 mL) median-

te el conector de tres vias. La transferencia repetida del contenido entre ambas jeringas asegura una adecuada homogeneizacion, obtenién-

dose aproximadamente 5 mL de gel de PRP. B) El gel de PRP se transfiere a una jeringa estéril y se infiltra por via intraarticular en condiciones

de asepsia, habitualmente a través de un abordaje suprapatelar o anterolateral de la rodilla.

los grupos mediante la prueba de chi cuadrado de
Pearson o la prueba exacta de Fisher, segln corres-
pondiera. La normalidad de las variables continuas se
evalué mediante la prueba de Shapiro-Wilk. Los datos
con distribucién normal se expresaron como media +
desviacién estandar y se compararon entre grupos
mediante analisis de la varianza (ANOVA) de una via
con pruebas post hoc de Tukey. Los datos con distri-
bucion no normal se expresaron como medianay ran-
go intercuartilico y se analizaron mediante la prueba
de Kruskal-Wallis con correccion de Dunn.

Las comparaciones intragrupo entre los distintos
momentos de evaluacion se realizaron mediante la
prueba t para muestras apareadas en los datos pa-
ramétricos o la prueba de rangos con signo de Wilco-
xon en los datos no paramétricos. Cuando correspon-
dio, se calcularon los cambios medios (valores delta)
entre los distintos momentos para evaluar los efectos
del tratamiento a lo largo del tiempo, y los resultados
se presentaron graficamente como medias con barras
de error correspondientes a la desviacién estandar.
No se realizé un céalculo formal del tamafio muestral
ni un analisis de potencia.

RESULTADOS
Se incluyeron inicialmente 80 pacientes, quienes fue-
ron aleatorizados; de ellos, 64 completaron el segui-
miento y fueron incluidos en el analisis final (Fig. 3).
La edad media fue de 62,1 + 8,9 afios (rango: 42-78)
y el 71% de los participantes fueron mujeres. Todos
los pacientes presentaban osteoartrosis de rodilla
con clasificacion radiografica grado -1l segun Kell-
gren-Lawrence. El enmascaramiento de los partici-
pantes se mantuvo durante todo el ensayo de acuer-
do con el protocolo simple ciego preestablecido.

La distribucion final de los participantes que

completaron el seguimiento fue la siguiente: Grupo A
(geldePRP+acidohialurénico+corticosteroide),n=14;
Grupo B (acido hialurénico + corticosteroide),
n=17; Grupo C (gel de PRP + corticosteroide), n = 15;
y Grupo D (corticosteroide solo), n = 18. Los desenla-
ces se evaluaron longitudinalmente desde el inicio del
estudio (valor basal) hasta los distintos momentos de
seguimiento establecidos en el protocolo. Durante el
periodo del estudio no se observaron complicaciones
mayores ni menores, incluidas infeccién, exacerba-
cion persistente del dolor o reacciones adversas.

A los 6 meses de seguimiento, todos los grupos de tra-
tamiento mostraron una reduccién significativa de la
intensidad del dolor con respecto a los valores basales
en las evaluaciones tempranas (Fig. 4y Tabla 1). Almes y
alos 3 meses, los grupos A, B, C y D presentaron dismi-
nuciones estadisticamente significativas de los puntajes
delaVAS (p <0,05 en todos los casos). Sin embargo, a los
6 meses, la reduccién sostenida del dolor permanecié
estadisticamente significativa Unicamente en los gru-
pos A (gel de PRP + 4cido hialurénico + corticosteroi-
de; p = 0,0037), B (acido hialurénico + corticosteroide;
p =0,0017) y C (gel de PRP + corticosteroide; p = 0,0010),
mientras que el grupo tratado Ginicamente con corticos-
teroide (Grupo D) ya no mostro diferencias significati-
vas con respecto al valor basal (p =0,1878).

Durante el seguimiento de 6 meses, los grupos A, B
y C mostraron mejorias significativas intragrupo en
los dominios de dolor y funcion del WOMAC en com-
paracion con los valores basales (p <0,05 en todos
los casos) (Fig. 5). En cambio, el Grupo D no presentd
una mejoria significativa en los dominios de dolor (p
=0,115) ni de funcion (p = 0,255) del WOMAC a los
6 meses. Los puntajes del dominio de rigidez del WO-
MAC mejoraron significativamente solo en el Grupo
A (p <0,05), mientras que no se observaron cambios
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Evaluados para determinar
su elegibilidad (n = 80)

I
Aleatorizados (n = 80)

Asignados al Grupo A
Gel de PRP + AH +
Corticosteroide
(n=20)

Asignados al Grupo B
Acido hialurénico +
Corticosteroide
(n=20)

Asignados al Grupo C
Gel de PRP +
Corticosteroide
(n=20)

Asignados al Grupo D
Corticosteroide solo
(n=20)

Pérdidas durante el
seguimiento (n = 6)

Pérdidas durante el
seguimiento (n = 3)

Pérdidas durante el
seguimiento (n=5)

Pérdidas durante el

seguimiento (n=2)

Completaron el seguimiento (n = 64)

Grupo A
Analizados (n = 14)

Grupo B
Analizados (n=17)

Grupo C
Analizados (n = 15)

GrupoD
Analizados (n = 18)

Figura 3. Diagrama de flujo CONSORT que muestra la inclusion de los pacientes, la aleatorizacion, la asignacidn a los grupos de tratamiento,
el seguimiento y el andlisis final en este ensayo clinico prospectivo aleatorizado.

Evolucién observada del dolor (VAS 0-10)

101 Grupos de intervencién
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Figura 4. Puntajes de dolor en la escala analégica visual (VAS) al inicio del estudio y a 1, 3y 6 meses del tratamiento intraarticular. Los grupos tra-
tados con gel de PRP mostraron una reduccién sostenida del dolor a los 6 meses, mientras que el grupo tratado Unicamente con corticosteroides
presentd una pérdida progresiva del efecto analgésico.
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Tabla 1. Puntajes de dolor en la escala analégica visual (VAS) (media + desviacion estandar) al inicio del estudio y a 1, 3y 6 meses para cada grupo

de tratamiento. Los valores de p corresponden a las comparaciones intragrupo entre el valor basal y los distintos momentos de seguimiento.

Valor

p(valorbasal p(valorbasal p(valorbasal

Grupo Intervencion basal 1 mes 3 meses 6 meses vs.1mes) vs. 3 meses) vs. 6 meses)
A CeldePRP+AH - 7, 510 4004332 388+275 440317 00003 00436 0,0037
+ corticosteroide

B AHY 654190 3464222 406+217 500248 00003 0,0003 0,0017
corticosteroide

C GeldePRP+ -0, 026 3474288 4214283 4504303 00001 0,0002 0,0010
corticosteroide

p Corticosteroide 5., 548 2804323 4074363 476+353 00050 0,0456 0,1878

solo

estadisticamente significativos en este dominio en los
grupos B,CoD.

El andlisis de las subescalas del KOOS a los 6 meses
mostro una tendencia consistente a favor del Grupo
A en los dominios de dolor, sintomas, actividades de
la vida diaria, funcién en deportes y actividades re-
creativas y calidad de vida relacionada con la rodilla.
Sinembargo, tras el ajuste por los valores basales me-
diante un analisis de la covarianza (ANCOVA), no se
identificaron diferencias estadisticamente significa-
tivas entre los grupos en la evaluacion a los 6 meses
(ANCOVA tipo lll; p >0,05 para todos los dominios).

Se observaron reducciones significativas de los pun-
tajes dela PCSentre el inicio del estudio y los 6 meses
en el Grupo A (A = -13,42; p = 0,0043), el Grupo B
(A =-13,47; p = 0,0040) y el Grupo C (A = -13,50;
p = 0,0202), lo que indica una mejoria clinicamen-
te relevante de la catastrofizacién relacionada con
el dolor. El Grupo D mostré una reduccion menor
gue no alcanzé significacion estadistica (A = -8,38;
p = 0,0843). Las comparaciones ajustadas entre los
grupos a los 6 meses no fueron estadisticamente sig-
nificativas (ANCOVA, p = 0,760).

Los puntajes de PROMIS Fatigue mejoraron con el
tiempo en todos los grupos de tratamiento. Sin em-
bargo, solo en el Grupo A (A = -16,83; p = 0,0395) se
observé una mejoria intragrupo estadisticamente sig-
nificativa a los 6 meses. Tras el ajuste por los valores
basales, no se detectaron diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos (ANCOVA, p = 0,2944).

En la evaluacion a los 6 meses, la mejoria percibida
por los pacientes, evaluada mediante la escala GROC,
mostré una mejoria intragrupo significativa en todos
los grupos de tratamiento. La mayor magnitud de me-
joria percibida se observé en el Grupo A (A = +5,14;
p=0,0135)yenel GrupoC(A=+4,67;p=0,0132).Las
comparaciones ajustadas entre los grupos no mostra-
ron diferencias estadisticamente significativas a los 6
meses (ANCOVA, p = 0,953).

Los puntajes de la Marx Activity Rating Scale mostra-
ron una tendencia ascendente no significativa entre
el inicio del estudio y los 6 meses en todos los grupos:

Grupo A (A =+1,33;p=0,1661), Grupo B (A =+0,71;
p =0,3061), Grupo C (A =+0,58; p = 0,3934) y Grupo
D (A=+1,44;p=0,1216). No se identificaron diferen-
cias estadisticamente significativas ni intragrupo ni
entre los grupos en la evaluacién a los 6 meses (AN-
COVA, p=0,733).

DISCUSION

El principal hallazgo de este estudio fue que las estrate-
gias intraarticulares que incorporaron gel de PRP per-
mitieron una mejoria clinica mas sostenida a lo largo
del tiempo en comparacién con el tratamiento exclu-
sivo con corticosteroides, aunque tras el ajuste no se
observaron diferencias estadisticamente significativas
entre los grupos. Si bien todos los grupos de tratamien-
to presentaron un alivio temprano del dolor, solo aque-
llos que incluyeron PRP mantuvieron esa mejoria a lo
largo del seguimiento, mientras que el grupo tratado
Unicamente con corticosteroides mostré una pérdida
de eficacia en el seguimiento a mediano plazo. A pesar
de la ausencia de diferencias estadisticamente signifi-
cativas entre los grupos tras el ajuste, las mejorias sos-
tenidas observadas en el dolor y la funcién podrian ser
clinicamente relevantes, especialmente en el contexto
de enfermedades crénicas como la osteoartrosis de
rodilla, en las que el control sintomatico a largo plazo
constituye un objetivo terapéutico fundamental.

Este patron temporal es consistente con la literatura
previa. Se sabe que los corticosteroides proporcionan
unalivio analgésicorapido, aunque de duracion limita-
da, hallazgo que ha sido documentado de manera re-
iterada en ensayos clinicos y revisiones sistematicas.
Contrariamente, las terapias bioldgicas activas, como
el PRP, han demostrado mejores resultados a media-
no plazo que los corticosteroides y el acido hialuré-
nico, particularmente en términos de dolor y funcion.
Los metaanalisis de Belk y col.??y de Khalid y col.# de-
mostraron que el PRP produce mayores mejorias en
los puntajes del WOMAC y de la VAS en seguimientos
superiores a 3 meses, lo que respalda el efecto anal-
gésico sostenido observado en el presente estudio.

Los resultados funcionales evaluados mediante el
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Figura 5. Puntajes de las subescalas del WOMAC (dolor, rigidez y funcién) desde el valor basal hasta el seguimiento a los 6 meses. Se observa-

ron mejorias significativas en los dominios de dolor y funcidn en los grupos que recibieron gel de PRP, mientras que la mejoria en el dominio

de rigidez se observo exclusivamente en el grupo tratado con la combinacién de gel de PRP, acido hialurénico y corticosteroide.

WOMAC refuerzan estas observaciones. A los 6 me-
ses, los pacientes tratados con gel de PRP, con o sin
acido hialuronico, presentaron mejorias significativas
en el dolor y la funcién, mientras que el tratamiento
exclusivo con corticosteroides no produjo beneficios
funcionales relevantes. Cabe destacar que el dominio
de rigidez del WOMAC mejoré significativamente
solo en el grupo que recibié la combinacién de gel de
PRP, 4cido hialurénico y corticosteroide, lo que sugie-
re un posible efecto sinérgico.?®* Beneficios similares
de lacombinacion de PRPy acido hialurénico hansido
descritos en revisiones sistematicas recientes, entre
ellas el metaanalisis de Karasavvidis y col.,>* que de-
mostré mejores resultados funcionales en compara-
cion con el uso de acido hialurénico solo.

Si bien los resultados del KOOS no alcanzaron sig-
nificacién estadistica en el andlisis ajustado entre los
grupos, la tendencia consistente a favor de la estrate-
gia combinada con gel de PRP en todas las subescalas
sugiere un efecto clinicamente relevante que podria
no haberse detectado plenamente debido a las limi-
taciones del tamano muestral. Estudios previos que
evaluaron el PRP en la osteoartrosis de rodilla tam-
bién han informado mejorias clinicamente relevantes
sin demostrar una diferencia estadisticamente signi-
ficativa en todas las subescalas del KOQOS, especial-
mente en poblaciones heterogéneas de pacientes.??%

Los resultados psicosociales y centrados en el pa-
ciente respaldan aun mas el papel de la modulacién
bioldgica sostenida. Se observaron reducciones signi-
ficativas en la catastrofizacion del dolor Gnicamente
en los grupos que recibieron PRP y/o acido hialuréni-
co, en concordanciacon la evidencia de que un control

sintomatico mas prolongado influye favorablemen-
te sobre la percepcion del dolor y las estrategias de
afrontamiento.'®?2 Ademas, solo el grupo tratado con
la combinacién de gel de PRP presenté una mejoria
significativa en los puntajes de PROMIS Fatigue, lo
que sugiere beneficios funcionales y sobre la calidad
de vida que trascienden el alivio del dolor.'® Estos ha-
llazgos concuerdan con informes previos que indican
que las terapias bioldgicas intraarticulares pueden
modular mediadores inflamatorios y biomarcadores
sinoviales asociados con la fatiga sistémica y la carga
sintomatica.?>%¢

El fundamento biolégico del desempefio sostenido
del gel de PRP probablemente se relacione con sus
caracteristicas estructurales. A diferencia del PRP
liquido convencional, el gel de PRP incorpora una
matriz de albumina obtenida mediante induccién
térmica, combinada con PRP fresco, lo que permite
una mayor permanencia intraarticular y una libera-
cion gradual de factores de crecimiento como PDGF,
TGF-B y VEGF.8!! Estudios experimentales y trasla-
cionales, entre ellos los de Godoi y col.'' y Nakamura
y col..® han demostrado que los geles derivados del
plasma actian como vehiculos biolégicos eficaces,
favoreciendo una liberaciéon controlada y una acti-
vidad biolégica prolongada, lo que podria explicar
los efectos clinicos sostenidos observados en este
ensayo.

Si bien se ha informado que los corticosteroides
pueden ejercer efectos inhibitorios sobre determi-
nados factores de crecimiento, su inclusién en el
presente estudio obedecié tanto a consideraciones
clinicas como metodolégicas. Desde el punto de
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vista clinico, los corticosteroides proporcionan un
rapido efecto analgésico y antiinflamatorio, lo que
puede contribuir al alivio sintomatico temprano
mientras los efectos biologicos del gel de PRP se
desarrollan con el tiempo, reflejando una estrate-
gia pragmatica de la practica clinica habitual. Ade-
mas, los corticosteroides se administraron en dosis
bajas, ya que se ha demostrado que las dosis mas
bajas producen menores efectos deletéreos sobre
las células mesenquimales. Desde el punto de vista
metodoldgico, el uso de corticosteroides en todos
los grupos de tratamiento permitié una compa-
racion mas controlada, contribuyendo a aislar los
efectos adicionales del gel de PRP y del 4cido hia-
lurénico mas alla de los efectos ya conocidos de los
corticosteroides. Este disefio tuvo como objetivo
reducir los factores de confusién y esclarecer con
mayor precisiéon la contribucién de cada uno de los
componentes terapéuticos.

Desde una perspectiva clinica y econémica, la com-
paracién entre gel de PRP mas corticosteroide y 4ci-
do hialurénico mas corticosteroide resulta particu-
larmente relevante. Si bien ambas estrategias demos-
traron mejorias clinicas comparables, el gel de PRP
constituye una terapia autéloga que puede preparar-
se utilizando equipamiento estandar de laboratorio,
potencialmente a un costo inferior al de las formula-
ciones comerciales de acido hialurénico. En los siste-
mas de salud con recursos limitados, esta diferencia
podria tener importantes implicancias en términos de
accesibilidad y costo-efectividad, sin comprometer
los resultados clinicos.?”

Se requieren estudios futuros que comparen direc-
tamente el gel de PRP con las formulaciones conven-
cionales de PRP, a fin de esclarecer mejor las posibles
ventajas de este abordaje bioldgico modificado.

Este estudio presenta algunas limitaciones, entre
ellas el tamano muestral relativamente pequefio, la
ausencia de un célculo formal del tamafo de la mues-
tra, el tamano desigual de los grupos tras las pérdidas
durante el seguimiento y un periodo de seguimiento
limitado a 6 meses. Ademas, no se evaluaron marca-
dores por imagenes ni biomarcadores bioquimicos,
gue podrian haber aportado informacién sobre los
mecanismos subyacentes. No obstante, entre las for-
talezas de este ensayo se destacan su disefio prospec-
tivoy aleatorizado, el empleo de multiples instrumen-
tos de evaluacion validados y la comparacién directa
entre estrategias de infiltracidn intraarticular derele-
vancia clinica.

CONCLUSION

La combinacién de gel de PRP, 4cido hialurénicoy cor-
ticosteroide mostré una mejoria clinica mas consis-
tente y sostenida alos 6 meses en comparacién con el
tratamiento exclusivo con corticosteroides, aunque
tras el ajuste no se observaron diferencias estadisti-
camente significativas entre los grupos. El gel de PRP
utilizado de forma aislada mostré resultados clinicos
comparables a los del 4cido hialurénico.
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