
163www.amc.org.mx

Cir Cir 2014;82:163-169.
artículo original

Plasma rico en plaquetas versus 
paracetamol oral para el tratamiento 
de la osteoartrosis temprana de 
rodilla. estudio preliminar

resumen

antecedentes: la osteoartrosis se caracteriza por dolor, rigidez articular 
y crepitación, con datos radiológicos específicos. El dolor se controla 
con analgésicos y antiinflamatorios no esteroides. En la actualidad, 
el plasma rico en plaquetas es una alternativa de tratamiento de esta 
enfermedad. 

objetivo: comparar el efecto del plasma rico en plaquetas versus parace-
tamol en el tratamiento de pacientes con osteoartrosis de rodilla grado I.

material y métodos: ensayo prospectivo y experimental en el que se 
estudiaron 42 pacientes que se asignaron al azar a dos grupos. Al gru-
po 1 (experimental) se le indicaron 5 mL de plasma rico en plaquetas, 
en dos aplicaciones; el grupo 2 (control) se trató con 1 g de paracetamol 
oral cada 8 horas durante 30 días. Ambos grupos recibieron terapia 
física supervisada, con un tiempo de seguimiento total de seis meses. 
Para determinar las concentraciones de sangre periférica se tomaron 
muestras de IL-1β, TNF-α y TGF-β en plasma el día 0 y a los 6 meses. 
La valoración clínica se realizó con el Knee injury and Osteoarthritis 
Outcome Score (KOOS) al inicio y mensualmente durante el estudio.

resultados: los resultados de IL-1β y TNF-α no mostraron diferencia 
significativa entre los grupos tratados con plasma rico en plaquetas y 
paracetamol. La escala KOOS para el grupo 1 al inicio del tratamiento 
fue de 30.1 puntos y al finalizar el tratamiento 48.2 puntos, con mejoría 
clínica de 60%. 

Conclusiones: los pacientes tratados con plasma rico en plaquetas 
tuvieron un incremento significativo en las concentraciones séricas de 
TGF-β1 que se asoció con la mejoría clínica relacionada con el KOOS. 

Palabras claves: osteoartrosis de rodilla, plasma rico en plaquetas, 
KOOS, factores de crecimiento.
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Platelet rich plasma versus oral 
paracetamol for the treatment of early 
knee osteoarthritis. Preliminar study

aBstraCt

Background: in the treatment of early osteoartrosis, analgesics and 
non-steroidal anti-inflammatory drugs are frequently used to relieve 
pain. Currently, platelet rich plasma is used as an alternative in the 
treatment of osteoartrosis. The aim of this study was to evaluate the 
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effect of platelet rich plasma compared to paracetamol as a treatment 
for patients with knee osteoartrosis grade I. 

methods: we evaluated 42 patients who were randomized into two 
groups. Group one was treated with 5 mL of platelet rich plasma in two 
applications, while group two was treated with 1 gr of oral paracetamol 
every 8 hours for 30 days. Both patient groups received supervised 
physical rehabilitation during the 6 month observation period. Peripheral 
blood samples were taken to measure plasma IL-1β, TNF-α and TGF-β1 
levels at day 0 and at 6 months post-treatment. Clinical evaluation 
was conducted using the KOOS at the start of the study and for every 
subsequent month during the study period.

results: the Knee injury and Osteoarthritis Outcome Score (KOOS) for 
group one at the start of the treatment was measured at 30.1 points, 
whereas at the end, it was measured at 48.2 points, showing a clinical 
improvement of 60%. There were no statistically significant differences 
in IL-1β and TNF-α levels between groups treated either with platelet 
rich plasma or paracetamol.

Conclusions: Our patients treated with platelet rich plasma showed a 
statistically significant increase in the serum levels of TGF-β1, which was 
associated with an improvement in the clinical evaluation used (KOOS).

Key words: Knee osteoarthritis, platelet rich plasma, KOOS, growth 
factors.

anTeCeDenTes

La osteoartrosis es una enfermedad articular 
degenerativa de origen multifactorial.1 La pre-
valencia es de 4 a 30%, dependiendo de la 
edad, sexo y la definición de la enfermedad.2 
Los factores de riesgo incluyen: obesidad, le-
sión articular previa, actividad física intensa, 
osteoartritis de mano e historia familiar de 
enfermedad.3,4 A pesar de que no es una en-
fermedad inflamatoria aguda suele ser tratada 
con antiinflamatorios no esteroides (AINEs) y 
analgésicos.5 El riesgo de padecer osteoartrosis 
sintomática en pacientes adultos es de 44.7%, 
cuando se asocia con obesidad se incrementa 
su incidencia, incluso se ha relacionado al 
ejercicio intenso como un factor que puede 
desencadenarla.6-8

Los pacientes con osteoartrosis pueden tener in-
flamación crónica latente, con concentraciones 
séricas elevadas de citocinas inflamatorias, como 
la interleucina-6 (IL-6) y el factor de necrosis 
tumoral alfa (TNF-α) como resultado de daño 
al tejido.9,10 Wassilew y sus colaboradores11 
evaluaron la expresión de metaloproteasas de la 
matriz extracelular (MMPs) y citosinas proinfla-
matorias en la sinovial de rodillas con problemas 
traumáticos y con osteoartrosis no traumática, 
en sus estudios no encontraron diferencias en la 
expresión de metaloproteasas de la matriz ex-
tracelular, IL-1β o TNF-α entre tejidos sinoviales 
de pacientes en ambos grupos. La concentración 
de TNF-α en el tejido sinovial se correlacionó 
con el tiempo de lesión y el daño condral en pa-
cientes con alteraciones traumáticas de rodilla, 
de tal manera que la cuantificación de TNF-α 
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puede servir para cuantificar el factor de riesgo 
individual para osteoartrosis.

Para el tratamiento de pacientes con osteoar-
trosis se han descrito múltiples opciones: ácido 
hialurónico, sulfato de condroitina, antiinflama-
torios no esteroides.12-15 En la actualidad para 
tratamiento de los defectos osteocondrales se 
utiliza, con buenos resultados, el plasma rico 
en plaquetas intraarticular.16

El objetivo del trabajo fue: comparar la eficacia 
del plasma rico en plaquetas intra-articular 
vs paracetamol oral para el tratamiento de la 
osteoartrosis temprana (grado I), mediante va-
loración con la escala clínica Knee Injury and 
Osteoarthritis Outcome Score (KOOS), y medir 
las concentraciones séricas del factor de cre-
cimiento TGF-β1 y citosinas proinflamatorias 
(IL-1β y TNF-α).

MaTeRiaL Y MÉTODOs

Estudio prospectivo y experimental al que se 
incluyeron pacientes mayores de 40 años, sin 
distinción de género, con dolor de rodilla de 
tres meses de evolución, sin tratamiento previo, 
con datos radiográficos de osteoartrosis prima-
ria grado I, según la clasificación de Kellgren 
y Lawrence.17 Se excluyeron los pacientes con 
obesidad grado III, IV o mórbida, con deformi-
dades angulares mayores de 15º en varo-valgo, 
datos de inestabilidad articular, antecedente 
de artritis séptica de rodilla, enfermedades 
autoinmunes, enfermedad cerebrovascular o 
enfermedades malignas, infecciones activas, he-
moglobina menor o igual a 11.0 g/dL, defectos en 
la coagulación, que hubieran recibido tratamien-
to anticoagulante, corticoesteroide sistémico 
administrado en los tres meses previos a la visita 
inicial, cirugía mayor o transfusión de sangre en 
los dos meses previos, antecedentes de abuso de 
alcohol o drogas. El estudio fue aprobado por el 
Comité de Ética de nuestro hospital, todos los 

pacientes fueron informados del procedimiento 
y firmaron un consentimiento informado para 
ser ingresados en nuestro estudio.

Los pacientes se asignaron al azar a dos gru-
pos distribuidos con auxilio del programa 
Alea-T-7/33. El grupo 1 (experimental) recibió 
plasma rico en plaquetas y el grupo 2 (control) 
se trató con 1g cada 8 horas de paracetamol 
oral. Además, ambos grupos recibieron educa-
ción al respecto de su enfermedad; se enviaron 
a terapia física para que realizaran ejercicios 
de estiramiento y fortalecimiento muscular de 
las extremidades inferiores, supervisado por 
terapista. Durante la visita inicial se conformó 
la historia clínica, evaluación del KOOS, radio-
grafías de rodilla con apoyo en dos proyecciones 
(anteroposterior y lateral).

A los pacientes del grupo 1 se les aplicó una 
inyección intra-articular del plasma rico en pla-
quetas, en dos ocasiones, con 15 días entre una 
y otra. En cada visita se les tomó una muestra 
de 60 cc de sangre total de la vena basílica o 
antecubital del miembro superior que se procesó 
con el sistema GPS® III Platelet Concentrate Sepa-
ration Kit with ACD-A (Biomet®, USA). Después 
de procesar las muestras se aplicó la inyección 
intra-articular del plasma rico en plaquetas, 
previa asepsia de la región de la rodilla, y en con-
diciones estériles, en la esquina supero-lateral 
de rodilla, se aplicaron 5 mL. Los pacientes se 
dejaron en reposo relativo durante 24 horas, a 
ese término reiniciaron sus actividades diarias 
conforme las toleraron, después los ejercicios 
de rehabilitación indicados. El grupo 2 recibió 
1g de paracetamol cada 8 h por vía oral; la 
rehabilitación se inició igual que en el grupo 1. 
La terapia física fue con ejercicios isométricos e 
isotónicos del muslo, grupos supervisados por 
un terapista.

Los pacientes se evaluaron mediante la Knee In-
jury and Osteoarthritis Outcome Score (KOOS), 
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al inicio del tratamiento y mensualmente hasta 
el final del estudio. Esta escala valora pacientes 
jóvenes con lesión de rodilla de corta o larga 
evolución, se divide en cinco subescalas: dolor, 
otros síntomas, deporte y actividades recreativas, 
actividades de la vida diaria, y calidad de vida.18

Detección sérica de IL-1β, TNF-α y TGF-β

Para la detección y el análisis cuantitativo de las 
proteínas IL-1β, TNF-α y TGF-β en plasma, se 
extrajeron 20 mL de sangre periférica, se utilizó 
el sistema de arreglos en suspensión Bio-Plex® 
(Bio-Rad Laboratories, Inc. California USA), que 
consiste en la combinación de técnica de ELISA 
y citometría de flujo; en la primera se atrapa una 
proteína entre dos anticuerpos específicos que 
se unen mutuamente en sitios exclusivos de la 
proteína y en la segunda se separan y cuantifican 
las células marcadas con fluorocromos, a partir 
de una mezcla.

El análisis estadístico se realizó con la prueba t 
de Student y análisis de varianza (ANOVA). Los 
datos se analizaron con el programa STATA-
IC-10-2008.

ResULTaDOs

En la evaluación inicial de los pacientes no 
se encontró diferencia significativa entre am-
bos grupos, el valor promedio del grupo 1 
fue de 30.1 puntos (± 13.8), en el grupo 2 
de 28.7 puntos (± 13.0). En la valoración del 
segundo mes, el grupo 1 tuvo un valor prome-
dio de 41.3 puntos (± 17.8), y el grupo 2 de 
36.3 puntos (± 11.4) (p= 0.03). Los resultados 
obtenidos al cuarto mes de tratamiento mos-
traron una diferencia significativa entre ambos 
grupos; el valor promedio para el grupo 1 fue 
de 51.2 puntos (± 15.4), y para el grupo 2  de 
42.2 puntos (± 14.7) (p= 0.008). Los resulta-
dos al final del estudio mostraron diferencias 
significativas a favor del grupo 1, con valores 

de 48.2 puntos (± 15.0) vs 41.3 puntos (± 22.0) 
(p= 0.0008) del grupo 2.

Concentraciones séricas de TGF-β, IL-1β y 

TNF-α

Al inicio del estudio el valor promedio de 
TGF-β1 de los pacientes del grupo 1 (plasma 
rico en plaquetas) fue de 13.9 pg/mL (± 12.7) 
y en el grupo control la concentración fue de 
27.9 pg/mL (± 10.3). Durante la evaluación al 
final del estudio el grupo que recibió plasma 
rico en plaquetas tuvo un valor de 29.3 pg/mL 
( 7.5) (p= 0.003); en tanto que el grupo control 
tuvo un valor promedio de 29.1 pg/mL (± 6.3) 
(Cuadro 1). 

Los valores obtenidos de IL-1β antes del trata-
miento del grupo 1 fueron: 1.54 pg/mL (± 2.4), 
y al finalizar: 1.07 pg/mL (± 1.5). El grupo 2 
obtuvo valores iniciales de 0.96 pg/mL (± 1.2) y 
al final 1.46 pg/mL (± 2.7). Los valores de TNF-α 
en el grupo 1 fueron: 3.21 pg/mL (± 0.8) y al 
término 5.03 pg/mL (±1.4); en el grupo 2 el valor 
inicial fue: 3.53 pg/mL ( 1.3) y al final 5.83 pg/
mL (± 1.7), sin ser estadísticamente significativo 
(Cuadro 1).

DisCUsiÓn

El plasma rico en plaquetas es la porción de 
una fracción del plasma autólogo que contiene 
altas concentraciones de plaquetas y proteínas 
secretoras. Un estudio piloto, realizado por 
Sampson y colaboradores,19 reportó la evalua-
ción de 14 pacientes con osteoartritis primaria 
o secundaria con aplicación de tres inyecciones 
intra-articulares de plasma rico en plaquetas. Los 
investigadores midieron la escala de KOOS por 
un año, y no encontraron efectos adversos con 
este tratamiento; también observaron mejoría 
en los valores medios de puntuación en reposo 
y en actividades de movimiento y flexión de 
rodilla. Nuestros resultados para ambos grupos 
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aumento significativo en la expresión de TGF-β 
en los pacientes que recibieron plasma rico en 
plaquetas, contrario a los pacientes tratados con 
paracetamol oral. Los condrocitos de cartílago 
lesionado por osteoartrosis pueden estimularse 
con citosinas catabólicas para liberar productos 
de degradación y ocasionar un severo daño arti-
cular. La IL-1 es la principal citosina mediadora 
de daño articular que interviene en el proceso 
inflamatorio en pacientes con osteoartrosis, que 
estimula a los condrocitos para producir cola-
genasas que degradan las fibras de colágeno y 
agrecandos.25 Además de las áreas fibriladas, el 
cartílago proximal a las lesiones macroscópicas 
de osteoartrosis también expresa altas concen-
traciones de IL-1α y β, en comparación con los 
condrocitos de cartílago normal, de tal manera 
que las células cartilaginosas de los pacientes 
con osteoartrosis son más sensibles a la ac-
ción de la IL-1.26,27 En este estudio no hubo un 
cambio significativo en las concentraciones de 
IL-1β entre los grupos tratados con plasma rico 
en plaquetas o paracetamol. Van Buul y colabo-
radores28 reportaron que al administrar plasma 
rico en plaquetas a condrocitos osteoartrósicos 
cultivados in vitro ante IL-1β, disminuyó el efecto 
inhibitorio que mantenía la IL-1β en la expresión 
de ColA1 y ACA. Se concluye que el plasma rico 
en plaquetas disminuye los múltiples efectos 
de IL-1β en condrocitos humanos artrósicos. 
Además de IL-1β, el TNF-α es una citosina pro-
inflamatoria que influye en la degradación de la 
matriz extracelular del cartílago articular.29 Wu y 

siguieron un comportamiento semejante en 
periodos de mejoría, que fue al segundo mes, y 
posteriormente al cuarto mes, experimentaron 
una disminución importante de los síntomas 
al evaluarlos con la KOOS, al final del estudio 
ambos grupos tuvieron mejores puntuaciones 
promedio que al inicio.

La respuesta al TGF-β parece tener relación con 
la edad y un cambio en la señal de este factor de 
crecimiento puede jugar un papel decisivo en las 
enfermedades relacionadas con la edad. Diversos 
reportes indican que los condrocitos de cartílago 
con osteoartrosis, también expresan factores ana-
bólicos como TGF-β.20,21 Está demostrado que las 
células cartilaginosas de ratones jóvenes sinteti-
zan proteoglicanos como respuesta al estímulo 
del TGF-β.22 Anitua y colaboradores23 estudiaron 
a 63 pacientes para observar la relación entre 
las concentraciones de factores de crecimiento 
y grado radiográfico y encontraron una relación 
directa y significativa entre las concentraciones 
de marcadores anabólicos, como TGF-β, con 
el grado de severidad radiográfica. Nelson y 
su grupo24 estudiaron pacientes para saber si el 
TGF-β1 sérico que predice la incidencia o la 
progresión de osteoartrosis de cadera o rodilla, 
realizaron mediciones en 330 pacientes de más 
de 45 años de edad y no encontraron relación 
entre la incidencia y progresión de la osteoar-
trosis radiográfica, osteofitos y disminución del 
espacio articular con la concentración sérica 
de TGF-β1. En nuestro estudio encontramos un 

Cuadro 1. Valores obtenidos de TGF-β1, IL-1β y TNF-α al inicio del tratamiento y al final (6 meses). 
Los valores se muestran en pg/mL, con su desviación estándar

 tgf-β1 il-1β tnf-α
Control PrP Control PrP Control PrP

Valor inicial 27.9 (10.3) 13.9 (12.7) 0.96 (1.2) 1.54 (2.4) 3.53 (1.3) 3.21 (0.8)
Valor final 29.1 (6.3)

(p= ns)

29.3 (7.5)

(p= 0.003)

1.46 (2.7)

(p= ns)

1.07 (1.5)

(p= ns)

5.83 (1.7)

(p= ns)

5.03 (1.4)

(p= ns)

Abreviaturas: PRP= plasma rico en plaquetas, TGF-β1= factor transformador de crecimiento-beta 1, IL-1β= interleucina 1beta, 
TNF-α= factor de necrosis tumoral-alfa, ns= no significativa.
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colaboradores30 evaluaron la función del plasma 
rico en plaquetas en las citosinas inflamatorias 
en un modelo de osteoartrosis in vitro, y admi-
nistraron IL-1β (10 ng/mL) más TNF-α (20 ng/
mL) y observaron una disminución significativa 
de moléculas de degradación sintetizadas por 
el estímulo de ambas citosinas al administrar 
plasma rico en plaquetas. Sin embargo, en otro 
estudio se encontró que el plasma rico en pla-
quetas concentrado en leucocitos, incrementó la 
expresión génica de IL-1β y TNF-α en tendones 
normales de equino; en tanto que el plasma 
rico en plaquetas bajo en leucocitos, tuvo una 
expresión génica optima, con baja expresión de 
genes catabólicos.31 Nuestros resultados ponen 
de manifiesto el incremento en la determinación 
sérica de TNF-α, en ambos grupos de pacientes, 
aunque no fue estadísticamente significativo. 
Esto podría explicarse porque el grupo que re-
cibió plasma rico en plaquetas, también de una 
alta concentración de leucocitos, mientas que el 
grupo control tuvo una degradación cartilaginosa 
asociada con ese incremento en esa citosina.

La aplicación de plasma rico en plaquetas se 
ha asociado con inflamación articular y dolor 
leve, que suele ser pasajero y durar alrededor 
de unos cuantos días,32-34 debido a la liberación 
de los factores de crecimiento que ocasiona una 
respuesta inflamatoria leve, y por la expansión 
del espacio articular sinovial, debido al volumen 
del plasma rico en plaquetas aplicado.34 El nivel 
de degeneración articular también influyó en la 
evolución clínica en todo el seguimiento, con 
mejores resultados para estadios tempranos de 
degeneración articular. Además, hubo más do-
lor e inflamación articular en los pacientes con 
aplicación de plasma rico en plaquetas.33

COnCLUsiÓn

Los pacientes tratados con plasma rico en pla-
quetas tuvieron un incremento significativo en la 
detección de TGF-β1, asociado con mejoría de 

la escala de valoración clínica (KOOS); no se en-
contró disminución en la expresión de citosinas 
inflamatorias (IL-1β). El tratamiento con plasma 
rico en plaquetas es una opción para pacientes 
con osteoartrosis de rodilla temprana (estadio 1), 
que debiera ser con baja concentración de leu-
cocitos para evitar posibles efectos adversos y 
expresión génica de citosinas proinflamatorias. 
Sin embargo, es necesario realizar estudios que 
analicen los biomarcadores anabólicos y cata-
bólicos en el líquido articular.
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