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RESUMEN

Introduccién: La enfermedad degenerativa discal es una entidad frecuente y uno de los
principales motivos de consulta. Genera altas tasas de discapacidad, afos utiles perdidos, asi
como altos costos economicos por asistencia médica y grandes pérdidas monetarias. Su
tratamiento es generalmente conservador, aunque en la actualidad se incluyen terapias biologicas
novedosas.

Objetivo: Describir las principales propiedades bioldgicas que hacen del plasma rico en plaquetas
una terapéutica efectiva para la enfermedad degenerativa discal.

Métodos: Se realizd una revision no sistematica de la bibliografia basada en articulos que se
publicaron en bases de datos indexadas en Infomed como Hinari, Ebsco, Scielo, Pubmed, Cubmed,
Cocrhane, Scopus, LILACS; en idioma espanol, inglés y portugués, durante los ultimos diez afos.
Desarrollo: Se expusieron caracteristicas clinico epidemioldgicas de la enfermedad degenerativa
discal, asi como las propiedades biologicas que le permiten al plasma rico en plaqueta tener una
funcion activa en la regeneracion del disco intervertebral o el retraso de la cascada de
degradacion de este. Se resaltan los principales estudios de acuerdo a la via de administracion del
plasma rico en plaquetas y sus resultados. Conclusiones: De acuerdo con lo publicado por los
autores, el plasma rico en plaquetas es una alternativa efectiva en el tratamiento de la
enfermedad degenerativa discal por la produccion de factores derivados de las plaquetas, que
intervienen en la degeneracion del disco intervertebral, siendo la via intradiscal la que mas se
emplea.

Palabras clave: plasma rico en plaquetas; espacio epidural; enfermedad degenerativa discal;
hernia discal lumbar; dolor lumbar bajo.

ABSTRACT

Introduction: Degenerative disc disease is a frequent condition and one of the main reasons to
attend the consultation. It generates high rates of disability, useful years lost, as well as high
economic costs for medical assistance and large monetary losses. Its treatment is generally
conservative, although novel biological therapies are currently included.

Objective: To describe the main biological properties that make platelet-rich plasma an effective
therapy against degenerative disc disease.

Methods: A nonsystematic review of the bibliography was carried out based on articles published,
during the last ten years, in databases indexed in Infomed, such as Hinari, Ebsco, Scielo, Pubmed,
Cubmed, Cocrhane, Scopus, and LILACS, in Spanish, English and Portuguese.

Development: Clinical-epidemiological characteristics of degenerative disc disease were
presented, as well as the biological properties that allow platelet-rich plasma to have an active
function in the regeneration of the intervertebral disc or the delay of its degradation cascade.
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The main studies are highlighted, according to the route of administration of platelet-rich plasma
and their results.

Conclusions: According to what has been published by authors, platelet-rich plasma is an effective
alternative in the treatment of degenerative disc disease, due to the production of factors derived
from platelets, which intervene in the degeneration of the intervertebral disc, being the
intradiscal pathway the most used.

Keywords: platelet-rich plasma; epidural space; degenerative disc disease; lumbar disc hernia;
low lumbar pain.
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Introduccion

El dolor bajo de espalda es un problema de salud a nivel mundial, lo que genera altos costos (84
millones de délares por ano), y el incremento de la tasa de discapacidad, dependencia y anos de
vida utiles perdidos, con una de prevalencia de 9,4 % pacientes por afo. (")

La causa mas comUn de dolor de espalda es la enfermedad degenerativa discal (EDD). Es uno de
los motivos mas frecuentes por el que las personas acuden a consulta externa.?

Constituye un sindrome de formacion compleja, multifactorial, sin distincion de grupos de edad,
razas, niveles sociales y profesiones, aunque predomina en personas entre 35 y 55 afos de edad y
del sexo masculino. Compromete cualquier segmento intervertebral, siendo la columna lumbar la
que mas se afecta.(4

El tratamiento de la EDD es de forma cotidiana conservador, incluye reposo absoluto, la
medicacion con antiinflamatorios no esteroideos, analgésicos opioides, asi como la realizacion de
terapia fisica, y otras estrategias invasivas como inyeccion epidural de anestésicos locales,
analgésicos y esteroides, cirugias con técnicas ablativas como la fusion espinal y el remplazo del
disco.®

De forma reciente, se incluyo en el arsenal las terapias biologicas como la inyeccion de factores de
crecimiento, enfoques de bioingenieria, las terapias celulares y genéticas. ©

Esta revision bibliografica tuvo el proposito de describir las principales propiedades bioldgicas que
hacen del plasma rico en plaquetas (PRP) una terapéutica efectiva para la EDD, y resaltar los
principales estudios de acuerdo a la via de administracion del PRP y sus resultados.

Métodos

Se realizo una revision de la literatura no sistematica en las bases de datos de Hinari, Ebsco,
Scielo, Pubmed, Cubmed, Cocrhane, LILACS, Scopus, en los idiomas espaiol, inglés y portugués; se
tomaron como palabras clave para la busqueda en espanol: plasma rico en plaquetas (PRP),
espacio epidural, enfermedad degenerativa discal (EDD), hernia discal, dolor lumbar bajo; que se
publicaron en los GUltimos cinco afos.

Se incluyeron revisiones sistematicas, no sistematicas, articulos primarios y ensayos clinicos que
contemplaran aspectos de la EDD lumbar propiamente dicha, asi como, las caracteristicas del PRP
como terapia bioldgica novedosa en el tratamiento de la entidad y algunos estudios que evaluaron
su efectividad.

De los articulos tamizados se excluyeron los que contemplan el tratamiento de pacientes con dolor
lumbar de etiologia no discogénica.
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Desarrollo

El disco intervertebral es un tejido avascular con capacidad de regeneracion limitada. Es la
principal articulacion de la columna, con funciones de biomecanica, que transmite las cargas
derivadas del peso corporal y de la actividad muscular a través del neuroeje, y garantiza que sea
una estructura flexible. Se encuentra constituido por el nlcleo pulposo de posicion central y el
anillo fibroso, periférico.®

El nlcleo pulposo abarca en su mayoria fibras de colageno tipo Il y fibras de elastina dispuestas
radialmente dentro de una estructura gelatinosa altamente hidratada constituida por condroitin y
queratin sulfato. Su contenido es de agua (77 %) y de proteoglicanos (14 %). Las fibras de
colageno, en cambio, son mas abundantes en el anillo (15 %) que en el nucleo (4 %).®

El anillo fibroso esta compuesto por capas de tejido fibroso (colageno tipo I) que conforman las
lamelas. Las fibras de colageno se disponen en paralelo entre ellas con una inclinacion de 60°
respecto el eje vertical, alternando su oblicuidad hacia la izquierda y hacia la derecha. Las fibras
de elastina se organizan radialmente entre las lamelas, lo que les permite mantenerse unidas y
que el disco retorne a su posicion original tras la realizacion de movimientos de flexion-extension.
Las células del anillo fibroso son fibroblastos-like y se localizan sobre todo en su parte externa;
son finas y elongadas y estan alineadas en paralelo con las fibras de colageno. En la porcion
interna del anillo, estas células son de morfologia ovoidea.

Dentro de los factores que se pueden mencionar como propiciadores del desgaste del disco
intervertebral se encuentran la edad, los factores genéticos, las condiciones de vida y los
esfuerzos excesivos por trabajo fisico, ademas de la concomitancia con otras enfermedades.®

En 1970, Kirkaldy-Willis describieron por primera vez la cascada degenerativa de la EDD, con un
patron histologico bien establecido. Con frecuencia se produce proliferacion celular intradiscal,
asi como apoptosis y/o necrosis celular.©®

El primer estadio se caracteriza por la disfuncion inicial del disco con fisura del anillo fibroso que
pierde la capacidad de contener el nlcleo pulposo; la segunda etapa, estd dada por la
inestabilidad dinamica de la columna vertebral que comprende el segmento movil, la
degeneracion de la articulacion facetaria y del disco; ya en la tercera fase, el paciente finalmente
desarrolla una estenosis multifactorial, que puede o no asociarse a la inestabilidad. ®

En esta enfermedad la distribucion y produccion de la matriz molecular se encuentran alteradas.
La deshidratacion que se genera causa reduccion de los glucosaminoglicanos. Esto caracteriza
varios patrones clinicos que abarcan desde la hernia discal asintomatica hasta la completa
degeneracion sintomatica de la estructura.®@

Durante el proceso de degeneracion, se liberan citoquinas proinflamatorias y moléculas que se
relacionan con la inflamacion como los factores de neutrdfilos y las neurotrofinas, responsables de
la patogénesis del dolor lumbar bajo discogénico, ya que facilitan la respuesta inflamatoria y
trasmision del dolor.®

El estandar de oro del tratamiento de la EDD es la cirugia de fusion empleando varias técnicas,
pero estos procedimientos no resguardan la funcién del disco intervertebral. Por otra parte, la
principal desventaja de la terapéutica conservadora es que se enfoca en un control de los
sintomas, pero no tiene ninguna repercusion sobre la cascada degenerativa, por lo que se hace
necesario contar con un método que permita el control del cuadro clinico, a través de la
detencion o reversion de los cambios histoldgicos del disco intervertebral.

Desde hace varias décadas surge la medicina biorregenerativa con el uso de células autdlogas,
disciplina que gana un lugar importante en el tratamiento varios desérdenes musculo esqueléticos
incluyendo de la EDD. Estas contemplan el concentrado de médula o6sea y el plasma rico en
plaquetas (PRP), siendo la ultima, el principal motivo de la revision.

El PRP es un hemoderivado con alto recuento de plaquetas, que se obtiene después de varias
centrifugaciones y aféresis. La definicion del PRP indica al menos 2,5-1000 x103 plaquetas/pL
suspendidas en plasma (de 2 a 7 veces el valor basal). Los niveles mas bajos no muestran
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efectividad clinica y los mas altos, no se asocian con mayores efectos biologicos curativos.
Posteriormente se activa con trombina, cloruro de calcio, gluconato de calcio, para que las
plaquetas liberen su contenido. Puede inyectarse en su forma liquida o como hidrogel, pasado 10
min de su activacion. ("9

El conocimiento de los fundamentos biologicos del PRP tiene como base la liberacion de los
factores plaquetarios, con propiedades regeneradoras del tejido condral en general, y en este caso
como regenerador del disco intervertebral."

Las plaquetas constituyen un elemento forme indispensable para mantener la hemostasia y es una
importante fuente de factores de crecimiento como el factor de crecimiento derivado de las
plaquetas, el factor de crecimiento transformante, el factor plaquetario, la interleuquina 1, el
factor angiogénico derivado de las plaquetas, el factor de crecimiento endotelial, el factor de
crecimiento epidérmico, el factor de crecimiento de células epiteliales, el factor de crecimiento
insulina- like, la osteocalcina, la osteoconectina, el fibrindgeno, la vitronectina, la fibronectina, y
la trombospondina.®

A través de citoquinas, quimiocinas y receptores de quimiocinas estos factores desarrollan('® una
funcion importante en el mantenimiento de la salud y procesos bioldgicos como la quimiotaxis, la
neovasculariacion, la sintesis de matriz extracelular, el proceso de cicatrizacion, asi como su
participacion en el inicio de la respuesta antiinflamatoria.

Algunos de los factores que afectan la interaccion del PRP con el tejido son la concentracion de
plaquetas, la cantidad plasma por unidad, y la presencia de otras células como son los globulos
rojos y blancos.®

Un dato interesante que constituye motivo de nuevas investigaciones es la via de administracion
del PRP, y aunque usualmente se inyecta por la via intradiscal, algunos estudios resaltan las
ventajas de la administracion dentro del espacio epidural.

Evidencia clinica del uso del PRP en el tratamiento de la EDD

Son multiples los estudios que evaluaron los resultados de la administracion de PRP a través de la
via intradiscal, con anestésicos locales y guia fluoroscopica. Se citan las investigaciones
internacionales mas relevantes.

Tuakli Wosornu YA y otros(™® evaluaron en un ensayo clinico 47 pacientes (29 en el grupo de
tratamiento con PRP, 18 en el grupo control), con una tasa de seguimiento de 92 %. Durante 8
semanas, hubo mejoras estadisticamente significativas, en los participantes que recibieron PRP
intradiscal con respecto al dolor (p=0,02), funcion (p=0,03) y satisfaccion del paciente (p=0,01)
comparado con los controles. No se reportaron eventos adversos de infeccion en el espacio discal,
lesion neurologica o hernia progresiva después de la inyeccion.

Levi D y otros" desarrollaron un estudio prospectivo con tratamiento Unico intradiscal. Las tasas
de éxito categoricas fueron las siguientes: 1 mes: 2/35 casos, 5-14 % (IC 95 % de 0-28 %); 2 meses:
7/22 casos, 5- 32 % (IC 95 % de 12-51 %); 6 meses: 9/19, 5-47 % (IC 95 % de 25-70 %), concluyendo
que el PRP intradiscal mostro hallazgos preliminares alentadores.

Cameron JA y otros" realizaron un ensayo clinico, prospectivo y aleatorizado, en pacientes con
fracasos de tratamientos previos. Los pacientes se siguieron por 8 anos posteriores a la cirugia. Se
trataron 38 pacientes con hernia discal lumbar, informando resultado exitoso en 87 % de los casos.
La intensidad del dolor mejor6 en 77 % y no informaron complicaciones.

Akeda K y otros('® analizaron los datos de 14 pacientes, 8 hombres y 6 mujeres, con un tiempo
medio de seguimiento de 10 meses. Después del tratamiento no se observaron eventos adversos o
estrechamiento significativo de la altura del disco intervertebral. Las puntuaciones medias del
tratamiento del dolor y la disfuncionabilidad fueron de 7,5 + 1,3 y 12,6 + 4,1 antes del
tratamiento, y de 3,2 + 2,4y 3,6 + 4,5 después del tratamiento, manteniéndose durante el periodo
de seguimiento.
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Kirchner F y otros!"” desarrollaron una investigacion con infiltracion intradsea e intradiscal de
PRP, en la que se obtuvo una mejoria significativa en los estudios imagenoldgicos, incluida la
regresion parcial del disco protruido y la reabsorcion significativa de hernias intervertebrales.

En el ambito nacional, el investigador Benitez Nufez PP y otros'® encontraron que en el grupo de
plasma rico en plaquetas intradiscal se obtuvo un nimero mayor de pacientes con mejoria clinica
y radiologica, existiendo significacion estadistica, ademas se produjeron menos eventos adversos
(p<0,001).

La via epidural no es tan popular como la intradiscal, encontrandose pocos estudios que la
emplean. Esto se debe principalmente al desconocimiento de la anatomofisiologia de dicho
espacio por médicos que no son especialistas en anestesiologia. Se destacan los siguientes
estudios:

Kumar R y otros'" realizaron un estudio prospectivo en el cual determinaron un cambio
estadisticamente significativo en todos los parametros desde la preinyeccion hasta los tres
seguimientos posteriores (p<0,01).

Bathia R y otros? publicaron que los pacientes que recibieron inyecciones epidurales de PRP
autologo mostraron mejoras en cuanto a la intensidad del dolor y funcionabilidad, la que se
mantuvo durante los 3 meses de estudio y no se asocio el tratamiento a alguna complicacion.
Centeno C y otros?" estudiaron 470 pacientes a los que se les aplico lisado plaquetario observando
una mejora de 49,7 % a los 24 meses posteriores al tratamiento. Se informaron efectos adversos
leves en 6,3 % de los casos.

Correa J y otros” realizaron un estudio clinico prospectivo observacional, no aleatorizado,
constatando la mejoria significativa del dolor en 85 % de los pacientes, de 9 puntos a 3, y la
funcion que se considerd “buena” a los seis meses y “excelente” al final del afo. El rescate
analgésico con opioides disminuy6 de 96 % a ninguno al final del seguimiento. Sin embargo, 15 %
de los casos no mejoraron la puntuacion del dolor, pero tampoco se observd empeoramiento de los
sintomas.

En sentido general, todos los estudios reportan buenos resultados con la aplicacion segura del PRP
y minimas complicaciones como dolor en el sitio de inyeccion y entumecimiento de las piernas,
bajo riesgo de infecciones y reaccion alérgica.('?

La potencial efectividad del PRP para restaurar la altura del disco, se evidencié en modelos
experimentales en ratas, conejos y ratones, asi como en seres humanos, mostrando la reduccion
del grado de degeneracion histologica y aumento de la sehal de imagen de la resonancia
magnética en T2 (tiempo que emplea en perder 63 % de la magnetizacion transversal al
interrumpir el pulso de radiofrecuencia). La liberacion de los factores de crecimiento retrasan y
posiblemente revierten los signos de degeneracion del disco intervertebral.®

Casi existe un consenso general de la técnica de obtencion del PRP, del volumen que se administra
entre 1y 5 mL, en punciones Unicas o multiples en el mismo espacio intervertebral o en diferentes
niveles del axis, con periodos de seguimientos entre los 3 y los 24 meses. (1314.15,16,17,18)

El PRP es un procedimiento rapido y no invasivo que se emplea como alternativa de tratamiento
en la EDD y otras enfermedades musculoesqueléticas. La complejidad fisiologica constituye motivo
de investigaciones sobre sus efectos inmunomoduladores y angiogénicos que facilitacion la
sanacion del tejido. 23

La cicatrizacion es un mecanismo complejo que incluye fenémenos de reclutamiento molecular
que tiene que alcanzar niveles satisfactorios para obtener resultados clinicos satisfactorios. 24
Aunque el nimero de sesiones necesarias no es del todo claro, se demostré que a partir de dos
tratamientos se obtiene mejoria y que la adicion de otros métodos como los hiperbaricos pueden
aumentar la efectividad del PRP al actuar por mecanismos similares.

Como topicos para proximas investigaciones se destacan la combinacion de PRP con otros agentes
terapéuticos, las vias de activacion y administracion, y la mejoria radiologica real, sobre todo
cuando se administra en el espacio epidural a largo plazo.
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En la revision se expuso una actualizacién del uso del PRP en el tratamiento de la EDD, tomando
como base la evidencia de los resultados de los estudios clinicos y preclinicos publicados, que lo
muestran como una modalidad efectiva, segura y factible de tratamiento.
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